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Materia Vid^dica della K. TJDiversità ài Palermo. 

LA PARALOEIOE COME ANTAGONISTA DELLA STRICNINA 



ESPERIENZE 

del Prof. Vinoenao GCRVCItLO 



Nel voi. VI, fase. T di questo Archivio, pubblicai una me- 
moria suirazione fisiologica della paraldeide, e còuchiusi fa- 
cendo voti che questa nuova sostanza fosse introdotta in te- 
rapia come surrogato al cloralio, a cui è da preferire, non 
foss^ altro per Tinnocuità suirapparecchio di circolazione san- 
guigna. In questi pochi mesi, che sono scorsi dalla mia pub- 
blicazione, la paraldeide è già stata usata con successo dap- 
prima dal prof. Morselli (1), e poi dal prof. Albertoni (2); 
credo quindi utile di continuarne lo studio, e mi occupo nel 
presente lavoro di una proprietà assai importante della paral- 
deide, cioè quella di vincere Tavvelenamento per stricnina (3). 



(1) « Ricerche sperimentali intorno air azione ipnotica e sedativa della 
paraldeide neUe malattie mentali, p Gazz. degli Ospit., 14-17-21 gen- 
naio 1883. 

(2) « Sul potere ipnotico della paraldeide, » Rivista dì Chimica Med. 
e Farm., voi. I, fase. 2. 

(3) La scuola di materia medica in Palermo non ha un locale atto a 
ricerche scientifiche, ed io ho fatto questo lavoro in una stanza dell'Isti- 
tuto di chimica cedutami dal Prof. Paterno, a cui sono lieto di ma- 
nifestare la mia gratitudine. 
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Ho sperimentato in yarìi modi, cioè: a) paraldeizzando 
prima gli animali con dosi non letali di paraldeide, e iniet- 
tando poscia la stricnina ; ì>) iniettando prima dosi tossiche 
o letali di stricnina, e somministrando poscia la paraldeide; 
e) dando contemporaneamente Tuna e Taltra sostanza. Sullo 
stesso animale in esperienza ho fatto varie prove , dandogli 
da principio paraldeide e stricnina; dopo alcuni giorni sola 
paraldeide nella stessa dose che fu data la prima volta, e 
finalmente dopo alcuni altri sola stricnina nella stessa dose 
che fu data la prima volta. In questo modo poteva avere un 
criterio suir andamento della narcosi nel caso in cui la pa- 
raldeide agiva sola o contemporaneamente alla stricnina , e 
mi assicuravo inoltre se la dose di stricnina iniettata fosse 
veramente mortale. Quest'ultima prova non fu fatta natu* 
ralmente in quei casi in cui la quantità della stricnina ec- 
cedeva di molto la minima mortale. 

Esperienza I. 

Coniglio del peso di grammi 1680, 



Precedente narcosi per paraldeide. 

Ore 10,38, si iniettano nello stomaco per mezzo di una sonda eso- 
fagea gr. 3 di paraldeide, soiolti io gr. 60 di acqua. 

» llflO, respir. 20 in 15"; narcosi completa, persistono i ri- 
flessi nelle zampe e nel padiglione dell'orecchio. 

» 11,20, respir. 19 in 15''; nessun fenomeno strionico. 

» 11,30, respir. 15 in 15"; non solo' non si hanno fenomeni 
strìcnici spontaneamente (1), ma anche non si ha rea- 
zione alcnna se si batte fortemente sul tavolo di espe- 
rienza e anche se si scuote bruscamente Tanimale. 
Esso giace in narcosi come per sola paraldeide. 

» 2,00, respir. 15 in 15"; stesso stato. 



(1] Dico spontaneamente per comodità di linguaggio, intendo cosi mo- 
strare che non si sono fatti all' animale stimoli sperimentali , e non che 
gli accessi possano venire spontanei, cioè che abbiano orìgine centrale per 
una diretta eccitazione portata dalla stricnina sul midollo spinale. 
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Ore 2,15, respir. 16 in 15''; la oarcosi è meno profonda^ ma non si 

hanno sintomi di stricnismo nò spontanei, né provocati. 
» 4,00, respir. 18 in 15"; narcosi leggiera, reagisce agli sti- 
moli debolmente, senza mostrare segni di eccitazione. 
» 6,00, si sveglia, ha un'andatura un pò* barcollante, ma a 
poco a poco ritorna completamente allo stato normale 
e così si mantiene in seguito. 

Esperienza II. 

Stesso coniglio dopo 5 giorni dalla i*" esperienza 
a cui si dà solo paraldeide. 

Ore 11,00, si iniettano nello stomaco gr. 3 di paraldeide sciolti in 

gr. 60 di acqua. 
> 11,20, respir. 18 in 15"; sta sdraiato. 
» 11,30, respir. 16 in 15"; narcosi completa. 
» 12,40, respir. 21 in 15"; stesso stato. 
» 3,50, respir. 25 in 15". 
)» 7^00 , si sveglia. 



Esperienza III. 

Stesso coniglio dopo un giorno dàlia 2* esperienza 
a cui si inietta solo nitrato di stricnina. 

Ore 11,30, si inietta sotto la cute del dorso mra. 1,5 di nitrato 

di stricnina. 
» 11,35-, respir. molto accelerata, riflessi molto esagerati, ap- 
pena toccato si scuote fortemente in modo brusco, 
tenta di fare alcuni passi, ma gli arti non coordinano 
bene i movimenti, e sono tremanti , pupilla dilatata. 
» 11,40, accesso tetanico forte con opistotono, morte. 

Esperienza IV. 

Coniglio del peso di grammi 1710; si dà la paraldeide quando 
i sintomi deir avvelenamento stricnico sono manifesti. 

Ore 12,12, iniezione di mmg. 2,5 di nitrato di stricnina, si lascia 

il coniglio tranquillo evitando ogni sorta di stimolo. 
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Ore 12,22 , respir. fìreqaente, pupilla dilatata , eccitabilità molto 
esagerata, tenta di camminare , e i movimenti pro- 
vocano un forte accesso tetanico con opistotooo, si 
iniettano subito sotto la cute gr. 2 di paraldeide. 

» 12,25, l'accesso durò quasi un minuto e mezzo , e pareva che 
dovesse uccidere Tanimale, fu seguito da un altro di 
minore intensità e durata, e questo da un terzo an- 
cora più leggiero. 

» 12,27, le convulsioni sono terminate, il respiro è ancora as- 
sai frequente , gli arti posteriori stanno sulla quasi 
completa estensione, e non si lasciano piegare, tanto 
che Tanimaie vorrebbe rimettersi nella posiziooe nor- 
male , ma non può e si regge solo sugli arti anteriori 
e sul ventre. Toccando l'animale, ai suscita una forte 
reazione, ma non più un accesso convulsivo. 

» 12,35 , sta sdraiato, eccitabilità meno esagerata di prima, non 
si hanno accessi tetanici, nò spontanei, nò provocati. 

» 12,45, respir. rallentata, riflessi assai meno vivaci, gli arti 
posteriori non più distesi. 

» 1|15, narcosi leggiera, riflessi meno vivaci del normale. 

» 2,00, narcosi profonda, riflessi deboli. 

» 4,00, stesso stato. 

» 7,30 , l'animale dorme ancora , si sospende V osservazione , 
il giorno seguente fu trovato normale. 

Esperienza V. 

Coniglio del peso di grammi 1620; si dà contemporaneamente 

stricnina e paraldeide. 

Ore 1,22, si iniettano contemporaneamente gr. 3 di paraldeide 
nello stomaco in gr. 60 d'acqua e mmg. 2 di nitrato 
di stricnina sotto la cute. 

» 1^28, riflessi normali, andatura un po' vacillante. 

» 1,38, si regge poco bene sugli arti, ma riesce ancora a cam- 
minare. 

> 1,55, sta sdraiato, ma ò sveglio, e tiene alta la testa; sti- 
molato, cerca di camminare, ma non vi riesce , i ri- 
flessi non hanno subito modiflcazioni notevoli; nessun 
segno di stricnismo. 

» 2,30, non dorme ancora, ma sta tranquillo e reagisce in 
modo normale agli stimoli. 
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Ore 3,30 , si addormenta, ma basta un leggiero rumore per sve- 
gliarlo. 
» 5,00, narcosi sempre leggiera. 
» 6,30, completamente sveglio. 



Esperienza VI. 

Stesso coniglio dopo 4 giorni della, precedente esperienza; 

gli si dà, solo p&raldeide. 

Ore 10,55, si iniettano nello stomaco gr. 3 di paraldeide in gr. 

60 d'acqna. 
» 11,00, tenta di camminare, ma non vi riesce e si sdraia. 
» 11,05, dorme, riflessi meno vivaci. 
» 11,30, narcosi profonda, riflessi deboli. 
» 12,30, stesso stato. 
> 2,00, narcosi meno profonda. 
» 6,00, si sveglia e cammina. 

La paraldeide combatte dunque i sintomi dello stricnismo, 
impedendo che si manifestino, o facendoli tacere, se si sono 
già manifestati. Tale antagonismo si esercita tanto se la pa- 
raldeide è data prima ohe dopo della stricnina, e sia anche 
quando le due sostanze sono date contemporaneamente. 

Perchè si spieghi l'azione antagonista, non occorre di 
spingere la dose della paraldeide al di là della meta fisiolo- 
gica, che anzi, per neutralizzare razione di dosi relativa- 
mente forti di stricnina , bastano piccole quantità di paral- 
deide, tali da non arrivare a produrre una completa narcosi. 

Esaminando V andamento della narcosi per paraldeide , si 
scorge che la stricnina vi esercita poca o nessuna influenza; 
inftitti, la durata è pressoché eguale, sia che Tanimale abbia 
ricevuto solo paraldeide, sia paraldeide e stricnina; così pure 
il respiro diminuisce al solito in frequenza, e in genere si 
può dire che predominano sempre i fenomeni proprii alla pa- 
raldeide, come se questa agisse sola. Si nota solo una diffe- 
renza quando si dà la paraldeide a un animale già str ionizzato 
e anche quando si dà contemporaneamente alla stricnina, 
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allora il tempo che si richiede perchè sopravvenga la narcosi 
è molto più lungo che negli animali normali. Ciò si può ve- 
dere con evidenza nelle esperienze V e VII ; lo stesso coniglio 
riceve una volta gr. 3 di paraldeide insieme alla stricnina e 
dopo un*ora non era ancora entrato in narcosi , e una seconda 
volta soli gr. 3 di paraldeide e dopo 10 minuti era già ad- 
dormentato. 

La stricnina dunque ritarda Tinsorgere dei fenomeni parai- 
deici, ma una volta che questi vengono in campo non subi- 
scono modificazioni ulteriori. 

Queste conclusioni non sono tirate in base alle sole. espe- 
rienze citate , ma sopra parecchie altre che ometto , avendo 
tutte lo stesso andamento. 

Quando l'animale è precedentemente paraldeizzato, può sop- 
portare dosi assai maggiori delle letali, e non solo si evita 
la morte, ma anche i fenomeni stricnici non si manifestano, 
che solo quando la dose di stricnina è esagerata, e sono leg- 
gieri. Ciò si può vedere nella seguente esperienza : 



Esperienza VII. 
Coniglio del peso di grammi 1565. 

Ore 1,35, si ioiettano nello stomaco gr. 2,5 di paraldeide in gr. 
60 d' acqua. 

» 2,00, narcosi leggiera, si iniettano sotto la cute mmg. 2 di 
nitrato di stricnina. 

» 2,45, narcosi leggiera tanto che appena toccato 1* animale 
• alza la testa, però nessan fenomeno stricnioo nò spon- 
taneo , nò provocato. Si inietta ancora mmg. 1 del sale 
stricnioo. 

» 3,15, eccitabilità un poco esagerata, si inietta mezzo mmg. 
del sale, si suscita poco dopo una convulsione tetanica» 
ma leggiera e di breve durata. 

» 3,30, non si sono ripetuti altri accessi, i riflessi meno vivaci. 

» 4,00, eccitabilità diminuita come per sola paraldeide. 

» 6,00, la narcosi continua, si sospende l'osservazione; l'a- 
nimale fu trovato il giorno seguente in istato normale. 



LA PARALDEIDB GOMB ANTAGONISTA DELLA STRICNINA 7 

Si noti che in questo caso la stricnina allungò la durata 
della narcosi, la quale avrebbe dovuto finire in poco tempo 
per gr. 2,5 di paraldeide; in seguito tornerò su questo fatto. 

In quest'ultima esperienza furono dati mmg. 4 di nitrato 
di stricnina, che per un coniglio di gr. 1665 rappresentano 
una dose quadrupla della minima mortale e Tavvelenamento 
fa vinto da una dose assai piccola di paraldeide. A un altro 
coniglio narcotizzato con gr. 3 di paraldeide, iniettai sino a 
mmg. 6 di nitrato di stricnina, cioè una dose 6 volte più 
grande della minima mortale, e l'animale sopravvisse. Au- 
mentando ancora la paraldeide, sono tollerate dosi anche 
maggiori. 

Nelle rane si osservano gli stessi fatti di antagonismo, 
però si notano delle differenze, che si riferiscono alla durata 
deir azione antagonista che è minore. Riporto una delle espe- 
rienze fatte. 



Esperienza Vili. 

Ore 12^08, si inietta nei seni linfatici di una rana {discoglosso» 

pietus) '/jo di mmg. di nitrato di stricnina. 
» 12,18, eccitabilità molto esagerata, appena toccata, spicca dei 

salti vivaci, scuotendo le membra convulsivamente. 
» 12,23, accesso forte tetanico , papilla dilatata, gli accessi si 

succedono a brevi intervalli, e sono provocati dai più 

leggieri stimoli. 
» 12,30 , iniezione nei seni linfatici di gr. 0,05 di paraldeide , 

si desta un forte accesso per Fazione meccanica. 
» 12,34, non si hanno più accessi spontanei, stimolanti la rana, 

si destano dei movimenti convulsivi, ma non si riesce 

più a provocare nn vero accesso tetanico, papilla meno 

dilatata. 
» 12,40, eccitabilità ancoramene esagerata. 
» 12,45, i riflessi sono qaasi come allo stato normale, pupilla 

ristretta. 
» 1*15, stesso stato. 
> 1,30, la sensibilità torna ad essere esagerata. 
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Ore 1,55, forte accesso tetanico, pupilla dilatata. 
» 2,00, iniezione di gr. 0,05 di paraldeide. 
'^ 2,20 , fenomeni stricnici cessati, leggiera narcosi, papilla ri* 
stretta. 



La rana fu lasciata in un locale fresco e umido, e la mat- 
tina del giorno seguente fu trovata in forte tetano ; si tornò 
ad iniettare la paraldeide a più riprese, e i fenomeni stricnioi 
cessavano durante razione narcotica , e tornavano a manife- 
starsi quando questo terminava. Dirò in breve che per 5 giorni 
si ebbero le stesse alternative , finché poi man mano segui 
una guarigione completa e duratura. 

Si notò che in questa rana e in tutte quelle su cui si fece 
una tale esperienza , la cute del dorso si ulcerò in parte, e 
ciò perchè la paraldeide si iniettava concentrata e più volte 
in un giorno. 

Nelle rane si osservano molto meglio che nei conigli le 
modificazioni subite dalla pupilla; essa si restringe costan- 
temente e notevolmente sotto razione della stricnina, tanto 
che basta guardare lo stato della pupilla per potere senz'al- 
tro dire, se l'animale è sotto i fenomeni stricnici e paraldeioi. 

Nelle rane, come si scorge dalla descritta esperienza, non 
accade ciò che si osservò nei conìgli , cioè i sintomi delPav- 
velenamento stricnico sono frenati solamente in modo tran- 
sitorio, e questo fatto trova facilmente la sua spiegazione. Si 
sa come nelle rane V azione della paraldeide è di breve du- 
rata, mentre quella della stricnina dura molto; se la dose di 
stricnina non è assai forte^ le rane dopo una serie di accessi 
tetanici cadono in uno stato di risoluzione muscolare, suc- 
cede una morte apparente, i movimenti deirapparecchio ioideo 
si arrestano, non si ha più reazione nemmeno ai più forti sti- 
moli; questo stato dura 24 anche 36 ore; indi la respirazione 
polmonare a poco a poco si ristabilisce, e tornano gli accessi 
tetanici interrotti da intervalli di varia durata. Questo pe- 
riodo può durare 10 a 15 giorni, financo un mese. Siccome la 
paraldeide non ha un soggiorno neirorganismo cosi lungo, 
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una volta elimioata, lascia alla stricDina un campo libero di 
azione, essa però dà alle rane avvelenate dei periodi di calmr, 
impedendo il continuo ripetersi degli accessi, specialmente in 
principio deir intossicazione e Tenorme lavoro muscolare che 
ne deriva; è per questo che nelle rane strionizzate e curate 
colla paraldeide non si osserva il periodo di risoluzione. 

Negli animali a sangue caldo la stricnina soggiorna assai 
meno neir organismo di modo che la paraldeide , data una 
sola volta, vale a distruggere durevolmente i venefici efiTetti. 

In qual modo spiegare questo antagonismo ? Evidentemente 
non si tratte dì un antidotismo chimico, cioè che i due ve- 
leni nel sangue si combinano per formare un composto in- 
nocuo. Per provare ciò basterebbe richiamare ciò che av- 
viene nelle rane, nelle quali appena finisce la narcosi per 
paraldeide, tornano m campo i fenomeni stricnici, questi non 
dovrebbero più manifestarsi se si formasse un corpo in- 
nocuo. 

Si deve dunque ricorrere a un'altra spiegazione, e questa 
si trova nella natura diametralmente opposta deirazione dei 
due veleni ; V uno esagera V eccitabilità delle cellule grigie 
dei centri bulbo-midollari, Taltro la deprime. 

Si può mostrare che le due sostanze agiscono sul midollo 
spinale in senso opposto e che il cervello non vi prende parte. 
Sappiamo ohe decapitando le rane, o separando con taglio la 
comunicazione deirencefalo col midollo spinale si hanno le 
convulsioni stricniche, come nelle rane intatte; la paraldeide 
anche nelle rane così preparate, spiega la sua azione anta- 
gonista, come si può vedere nella seguente esperienza. 

ESPBRIBNZA IX. 

A una rana si taglia trasversalmente il midollo spinale ali* ori- 
gine dei nervi brachiali; si iniettano sotto la cute della coscia 
mmg. 0,2 di nitrato di stricnina; dopo alcuni minuti insorgono i 
fenomeni di avvelenamento e si iniettano gr. 0,05 di paraldeide; 
reccitabilità esagerata va mano mano scemando, fino a che si etftin- 
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gue completamente ; ma dopo 2 o 3 ore ritornano le scosse te- 
taniche; si dà ancora della paraldeide, e si hanno le stesse alterna- 
tive descritte per le rane normali. 



Adanque tanto la stricnina che la paraldeide agiscono sul 
midollo spinale, ma in senso opposto. 

L* Husemann (1) crede che i favorevoli effetti del cloralio 
sullo stricnlsmo non debbano attribuirsi a un diretto anta- 
gonismo sul sistema nervoso centrale, poiché per dosi rela- 
tivamente grandi di stricnina Taumento delFazione riflessa si 
mantiene durante una gran parte dellMntossicazione ad onta 
deirinfluenza del cloralio, tanto che gli animali presentano 
ancora per qualche tempo crampi tonici e clonici. Egli crede 
invece che razione antagonista del cloralio riposi in gran 
parte su ciò, che essa mette fuori attività diverse vie per le 
quali possono essere portati eccitamenti al midollo spinale , 
e così si oppone a una frequente ripetizione degli accessi, e 
quindi al pericolo che è ad essi legato. 

Anzitutto osservo che non mi pare esatto ciò che dice V H u* 
semann; se il cloralio è dato a dose sufficiente, esso ab- 
bassa la funzione riflessa del midollo spinale poco tempo dopo 
che è entrato neirorganismo, e se in principio si hanno an- 
cora delle convulsioni, che del resto sono leggiere, deve at- 
tribuirsi a ciò che la sua azione non è ancora tutta spiegata: 
quando ciò avviene, il potere riflesso spinale è disceso non 
solo dallo stato di esagerazione in cui si trovava , ma anche 
sceso più debole del normale; ora è naturale che, parlan- 
dosi d'influenza di un farmaco suirorganismo, si debba rife- 
rire allo stadio in cui la sua azione è nel massimo sviluppo. 
E d'altra parte il cloralio non agisce contro lo stricnismo 
mettendo fuori combattimento diverse vie che conducono ec- 
citamenti al midollo spinale; infatti in un coniglio sotto 



(1) « Antagonistische und antidotarische Studien >. Arch. f. elp. Path. 
u. Pharmak, VI, fase. 5 e 6. 
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razione contemporanea della stricnina e del cloralio si pos- 
sono far pervenire al midollo spinale degli eccitamenti, senza 
che per ciò si destino degli accessi tetanici o altra violenta 
reazione ; cosi pizzicando fortemente Pestremo di una zampa, 
Tanimale la ritira debolmente come se fosse sotto Fazione del 
solo cloralio; ora in questo caso è evidente che Teccitazione 
arrivò al midollo , e se non provocò una reazione tetanica , è 
segno che trovò il centro nervoso in uno stato di calma, e 
non più nello stato di esaltazione prodotto dalla stricnina , 
calma che evidentemente è dovuta air influenza del cloralio. 
L'azione antagonistica si spiega dunque sul sistema nervoso 
centrale. Quello che ho detto pel cloralio vale per la paral- 
deide, essendo simile il loro modo di agire sul midollo spinale. 
Finora abbiamo esaminato il caso di animali avvelenati con 
dosi mortali di stricnina e guariti con dosi non mortali di 
paraldeide , bisogna adesso esaminare se gli animali avvele- 
nati con dosi mortali di paraldeide sono salvati dalla stric- 
nina. À prima vista parrebbe di sì, non potendosi concepire 
un antagonismo unilaterale , Tesperienza però mostra il con- 
trario. 

Esperienza X. 

Coniglio del peso di grammi 1500. 

è 

Ore 9,10, si iniettano nello stomaco gr. 5 di paraldeide in gr. 

100 d'acqua. 
> 9,20, narcosi completa; si iniettano sotto la ente mmg. 1,5 

di nitrato di stricnina. 
» 9,32, narcosi assai profonda, la respirazione si va sempre 

più rallentando , si inietta mmg. 1 di nitrato. 
» 9^40, riflessi nulli anche nella cornea, respiro assai raro. 
» 10,10, muore per arresto del respiro. 

In proposito feci parecchie altre esperienze, di cui mi li- 
mito a dare i risultati: crescendo la dose della stricnina non 
si ha esito migliore, la morte viene costantemente, i fenomeni 
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stricnicl non vengono mai in campo o leggermente per dosi 
eccessive , il sonno paraldeico non si modifica ; per dosi forti 
di stricnina la morte non solo non è ritardata, ma è anzi 
accelerata ; la cessazione dei riflessi è un segno sicuro dell'e- 
sito letale. 

Io prevedevo questi risultati ricordando che lo stesso av- 
viene pel cloralio. Il Liebreich aveva detto che il clo- 
ralio e la stricnina hanno fra loro una azione antagonista 
reciproca, ma quelli che si occuparono in seguito di tale ar- 
gomento non furono d'accordo con lui; constatarono T effica- 
cia del cloralio contro lo stricnismo acuto, ma negarono alla 
stricnina ogni efficacia contro V avvelenamento per cloralio. 
Sono in proposito abbastanza concludenti le esperienze di 
Rajewski(l), di Arnould(2), di Oré(3), di Bennet(4), 
di Husemann (5), e di altri; e alle stesse conclusioni mi 
portarono le esperienze che io ripetei col cloralio e la stricnina. 

Non si saprebbe comprendere come mai vi fosse un anta- 
gonismo unilaterale, ma Tesperienza non lascia alcun dubbio 
sul fatto e la contraddizione deve essere solo apparente , in- 
fatti è cosi. Esaminiamo i mutamenti che la stricnina e la pa- 
raldeide fanno subire ai centri bulbo-midollari ; V una porta 
r esaltazione della eccitabilità delle cellule della sostanza 
grigia, di modo che gli stimoli che vi giungono dalla peri- 
feria, producono vivissime reazioni motrici , V altra deprime 
quest'eccitabilità di modo che gli stimoli producono una leg- 
giera nessuna reazione motrice ; ora per ottenere il ritorno 
allo stato normale bisogna che nel primo caso si diminuisca 
reccitabilità esagerata, e ciò non è difficile per mezzo degli 



(1) a Zur Frage bber den Zasammenhang zwischen Strychnin nnd Clo- 
ralbydrat »^ Geotralbl. f. die med. Wissenach., 47, p. 261. 
(8) a Le chloral et la strychnine » . Presse medicale belge , 9, p. 69. 

(3) « Sar les ezpériences de .M. 0. Liebreich, tendant à démontrer 
que la strjrchnÌDe est Tantidote du cbloral ». Ck)mptes reodns, voi. 74 e 75. 

(4) « Jahresbericht iiber die Leist. and Fortscbr. in der ges. Medicin», 
1874, voi. I, p. 519. 

(5) Loc. cit. 
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a^nti ohe moderano la funzione riflessa spinale ; nel secondo 
caso invece bisogna sollevare la diminuita o quasi annullata 
eccitabilità, e questo è assai difficile di ottenere, perchè la 
cellula nervosa si trova in uno stato quasi di morte, dal 
quale gli stimoli non possono toglierla. La paraldeide e la 
stricnina si trovano quindi a combattere due stati differenti 
del sistema nervoso , e si comprende come sia più facile di 
deprimere i fenomeni di esaltamento , che di sollevare quelli 
di depressione. Quando la cellula nervosa per influenza del 
cloralio della paraldeide è caduta in uno stato di paralisi , 
se si danno dosi relativamente piccole di stricnina, queste 
non riescono a richiamarlo a vita, e se invece si dà una 
forte dose di stricnina, i fenomeni di paralisi, anziché dimi- 
nuire, peggiorano , poiché si sa che la stricnina data a forti 
dosi paralizza potentemente i centri nervosi. 

Nelle esperienze da me fatte si può trovare in certo modo 
la prova di quanto dico , cioè fu osservato che la morte negli 
animali avvelenati con paraldeide e trattati con stricnina a 
forti dosi , anziché ritardarsi si accelerava , e d* altra parte 
fu osservato, che negli animali narcotizzati con piccole dosi 
di paraldeide e avvelenati con dosi forti di stricnina, Tesau- 
rimento invece di essere leggiero e di breve durata in rela- 
zione alla piccola quantità di paraldeide, si prolungava molto 
di più, e si faceva più pronunziato (Esp. Vili). 

Queste considerazioni mi pare possano spiegare il perchè 
la stricnina non è antagonista della paraldeide ; del resto è 
da tener presente che un vero antagonismo reciproco nel senso 
che due veleni neutralizzino Tun T altro completamente, la 
loro azione forse non esiste, e questo perché è molto difficile 
di trovare una sostanza che agisca su tutti gli organi , su 
cui agisce un'altra, e in senso opposto; anzi, per l'azione 
dell'antagonista può essere affètto un organo lasciato libero 
dall'altro veleno, e quest'azione può divenire un pericolo per 

la vita. 

Ho esaminato in ultimo l' influenza che esercita la paral- 
deide sulla pressione sanguigna negli animali stricnizzati. Si 
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sa che la stricnÌDa eleva notevolmente la pressione sangui- 
gna, ciò che avviene non solo pei movimenti che fanno gli 
animali durante le convulsioni , ma per una costrizione dei 
vasi sanguigni, che si considerava come un'eccitazione diretta 
prodotta dalla stricnina sui centri vaso-motori, ma che adesso 
si ritiene come il risultato di un'eccitazione riflessa dei centri 
vaso-motori bulbo-midollari. 

Nelle due seguenti esperienze si può vedere l'andamento della 
pressione sanguigna in due conìgli stricnizzati, l'uno dei quali 
fu precedentemente curarizzato, e l'altro paraldeizzato. 

Esperienza XI. 

Si curarizza un coniglio di gr. 1700, e si fa la respirazione ar- 
tificiale, e ciò per impedire le modificazioni che i movimenti stric- 
nici farebbero per se stessi alla pressione sanguigaa. 

Ore 1^24, pressione nella carotide =: 94 mmg. Hg, si inietta sotto 
la cute mmg. 1 di nitrato di stricnina. 

> 1^30, pressione = 84. 

> 1,33, pressione = 130 ; questo aumento si avverò senza aver 

fatto alcuna eccitazione esterna. 

» l»d4, pressione = 122. 

» 1,36, pressione := 95. 

» 1,43, pressione = 126; si è dato un colpo sul tavolo di espe- 
rienza. 

» 1,44, pressione = 98. 

La pressione non si tiene elevata che pochi minuti , e poi 
torna al grado normale , però ad ogni eccitazione si ha un 
nuovo aumento, che alle volte si. ha anche senza provocarlo 
con eccitazioni esterne. 

Esperienza XII. 

Si dà a un coniglio di gr. 1620 gr. 2,5 di paraldeide per inie- 
zione stomacale^ si ottiene una leggiera narcosi, indi si prepara 
la carotide e si prende la pressione normale che ò di 102 mm. Hg. 
Si inietta mmg. 1 di nitrato di stricnina, e non si ha alcuna mo- 
dificazione. Dopo 20 minuti si fa un'altra iniezione di mmg. '/« di 
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stricnina, e dopo altri 20 minati si inietta ancora altro mmg. ^s, 
in tatto mmg. 2. Non riporto tutte le cifre della pressione san- 
guigna, perchò questa si mantenne quasi sempre a 102, con pic- 
colissime variazioni di nessun significato, ad onta che si inietti una 
quantità di stricnina doppia di quella usata nella precedente espe- 
rienza. 

La pressione sanguigna clie avrebbe dovuto elevarsi per razione 
della stricnina, non subisce, grazie alla paraldeide^ alcun aumento, 
ma non si deprime nemmeno, come sarebbe avvenuto col cloralio. 

Le esperienze esposte si possono brevemente cosi rias- 
sumere : 

Gli animali , avvelenati con dosi di stricnina anche più 
volte mortali, sono salvati da dosi non mortali di paraldeide, 
1a quale impedisce non solo la morte , ma anche il manife- 
starsi dei fenomeni stricnici. 

La narcosi paraldeica negli animali avvelenati con stric- 
nina, procede come negli animali normali ; la frequenza re- 
spiratoria diminuisce sempre , i riflessi si indeboliscono , la 
temperatura si abbassa (1). 

La paraldeide vince T avvelenamento acuto di stricnina 
anche a dosi, che non sono capaci di produrre una forte nar- 
cosi. In questi casi se la stricnina è data a dosi forti, la pro- 
strazione si prolunga assai più di quello che non avverrebbe 
per una pìccola quantità di paraldeide. 

L'insorgere dei fenomeni di narcosi è ritardato notevol- 
mente, quando gli animali sono precedentemente stricniz- 
zati, e quando la paraldeide è data insieme alla stricnina; in 
seguito la narcosi non subisce ulteriori modificétzioni. 

La paraldeide impedisce Taumento di pressione sanguigna 
che porterebbe la stricnina. 

Nelle rane i benefici effetti prodotti dalla paraldeide sono 
passeggieri, perchè la stricnina si elimina dopo molto tempo, 
mentre che la paraldeide si elimina rapidamente. 



(1) Non ho fatto esatte determinazioni della temperatura nella narcosi 
paraldeica^ ma posso affermare che si ba una diminuzione di alcuni gradi. 
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Gli animali avvelenati con una dose minima mortale di pa- 
raldeide non sono salvati dalla stricnina data sia a piccole 
che a grandi dosi; T avvelenamento per paraldeide procede 
non modificato, diminuiscono sempre più il potere riflet- 
tente spinale , la temperatura , il respiro, che finisce col pa- 
ralizzarsi; non esiste dunque un antagonismo reciproco tra 
paraldeide e stricnina. 

L'azione antagonista della paraldeide sulla stricnina è 
centrale ; i due veleni agiscono Tuno deprimendo, Taltro ec- 
citando Tecoitabilità riflesso della sostanza grigia dei centri 
bulbo-midollari. 



Le sostanze che si sono proposte per combattere Tavvele^ 
namento acuto di stricnina e quelle forme morbose che ad 
esso si assomigliano, sono molte, e appartengono a varie 
classi di medicamenti, cosi il curaro, la nicotina, Teserina, 
Toppio, l'atropina, la canape indiana, Tetere, il bromuro di 
potassio, il cloroformio, il cloralio, ecc. 

L'esperienza fisiologica e clinica ha mostrato che fra questi 
giovano a preferenza i moderatori riflessi, mentre degli altri 
alcuni non possono dirsi antagonisti della stricnina, altri lo 
sono solo apparentemente: il curaro, per es. , non modifica 
la esaltazione nervosa centrale, ma impedisce le convulsioni 
tetaniche^ perchè rompe la comunicazione tra la placca motrice 
e la fibra muscolare, e spiega poi dei venefici eflbtti che met- 
tono in pericolo la vita. Lasciando da parte questo argomento 
degli antagonisti della stricnina, gi& abbastanza trattato da 
altri , si può affermare che fra gli agenti moderatori del po- 
tere riflesso spinale finora conosciuto, il cloralio era da pre- 
ferirsi. Or bene la paraldeide ha gli stessi vantaggi del clo- 
ralio, la sua azione è pronta e sicura anche a piccole dosi, e 
si oppone a dosi assai grandi di stricnina , toglie la coscienza 
e tiene in riposo gii ammalati evitando loro atroci sofferenze. 
Se poi si considera che la paraldeide non ha influenza nociva 
sul cuore, si può ritenere con ragione che essa sia ancora 
preferibile al cloralio. 
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Laboratorio d'Anatomìa Patologica dell'Ospitale di Pavia. 



EMIEPILESSIA PARETICA DESTRA 

ED 

AFASIA DA LESIONE CEREBRALE CORTICALE 

F«B I DOTTORI 

O. GINISEUil e D. STEFANINI (1). 



(Tav. I). 



Goiresporre quanto abbiamo riscontrato nello emisfero si- 
nistro del cervello di donna morta di tubercolosi nella infer- 
meria A di questo ospitale, intendiamo portare un contributo 
airoggigiorno molto studiato argomento delle localizzazioni 
cerebrali , nel senso però soltanto di aggiungere ai casi cli- 
nici fin d'ora illustrati, un altro che noi ci proponiamo il più 
esattamente che ci è possibile, di clinicamente ed anatomi- 
camente descrivere. E per conseguenza coerentemente a questo 
nostro proposito non entreremo a discutere alcuna delle molte 
questioni che il caso ci potrebbe offrire allo studio. 

Ck>nosciamo gli studi clinici e sperimentali che dopo i la- 
Tori di Hitzig e Fritch sulla zona eccitabile del cervello 
Tennero fatti intomo alla ricerca dei centri psico-motori e 



(1) Sentiamo il dovere di pubblicamente ringraziare T egregio aig. Pri- 
mario cav. G. Dagna per averci cortesemente concessa la pubblicazione, 
e l'egregio sig. Direttore A. Gnelmi per averci procurato i mezzi di il- 
lustrare un caso tanto interessante. 

Archivio per le Sci§nM9 Mediche, VII. 8 
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psic(hsensorii j e le varie opinioni emesse sulla natura loro, 
incominciando da quella dello stesso Hitzig e del Ferrier 
e venendo a quella di Schifi, a quella di Carvi Ile e Du- 
ret, a quella di Dupuy e Burdon Sanderson, a quella 
di Munk e di Albertoni e Michieli. Abbiamo pure sot- 
t*occbi tutto quanto si va pubblicando in Italia e fuori in- 
tomo alla epilessia sotto il punto di vista della sua localiz- 
zazione corticale , e per conseguenza conosciamo quanto si 
dica e si contradica riguardo la natura della cosi detta zona 
epilettigena. E finalmente ci è noto quanto si volle dire sul- 
Y afasia^ quante localizzazioni si fecero della medesima, inco- 
minciando dairopinione strettamente localizzatrice di Broca, 
il quale pone il centro della parola nella circonvoluzione 
terza frontale sinistra a quella di Brown Sequa rd, il 
quale ammette possa aversi afasia per lesione di qualunque 
parte del cervello. Ma sul valore di tutte queste osserva- 
zioni, esperienze ed illazioni che si & voluto trarre , noi non 
osiamo pronunziare un giudizio, convinti come siamo essere 
questo delle localizzazioni cerebrali un campo di dottrina nel 
quale, a malgrado di molti studi che si son fatti , più che il 
certo si raccolse Tincerto ed il contradditorio. 

Sarebbe però indizio di trascuranza da parte nostra, se li- 
mitandoci alla sola esposizione dei fatti osservati, non voles- 
simo dare dei medesimi una spiegazione. Epperò, mentre ten- 
teremo di darla nei limiti che ci sono concessi dalle prese 
conoscenze cliniche, questa la subordineremo alle più accet- 
tabili leggi fisiologiche. 

Gaiotti Emilia d'anni 20 di Casteggio, proviene da geni- 
tori sani, e non ha mai sofferto in precedenza di malattie 
nervose. Il giorno 24 dell' u. s. aprile ricovera nella infer- 
meria À coi sintomi di bronchite diffusa associata ad enfi- 
sema polmonare. Non era decorso un mese dal suo ingresso 
in sala e tale affezione pareva venisse migliorando, quando 
un dolore trafitti vo al costato sinistro, il riaccendersi della 
febbre e della tosse accennarono a gravissima pleuro pneu- 
monite sinistra. Il decorso di tale affezione fu lento ed insi- 



3 BBIIEPILESSIA PARBTIOA SD AFASIA DA LESIONE CEREBRALE CORTICALE 19 

dìoso , perchè mancando un deooreo ciclico , mai comparvero 
i segni della risoluzione, ed invece febbri accessionali vesper- 
tine , lo svolgersi di ascessi metastatici in varie parti del 
corpo, e conseguente deperimento del generale. Oltre a ciò 
segni fisici da far sospettare trattarsi di raccolta pleurica mar- 
ciosa. Fu in quest'epoca che si riconobbe essere la Gaietti af- 
fetta da tubercolosi polmonare, della quale affezione Taccen- 
nata pleure pneumonite non era stata che una insidiosa ma- 
nifestazione. Onde dichiarossi Tinferma cronica, tanto più che 
ad aggravare il suo stato v'era il progressivo aumentare 
della tabe. In tale condizione deplorevole uno di noi la vide 
per la prima volta il 15 di settembre u. s., essendoci il caso 
presentato per interessante non per lo stato attuale, ma 
per le precedenti cliniche manifestazioni , le quali offersero 
varii punti di difScile diagnostico. Quanto però dava mag- 
gior interesse al caso era il fatto d'essere l'inferma da due 
mesi circa soggetta ad accessi epilettici sempre limitati a 
destra con conseguente paresi degli arti di questo lato. 

Riconfermato il giudizio di tubercolosi polmonare in attesa 
della opportunità di presenziare un accesso epilettico, si ri- 
leva per quello che riguarda i fenomeni di lesa funzionalità 
motoria quanto segue : 

Diminuita la intelligenza , affievolita la memoria , stentato 
il linguaggio; si lamenta del torpore al quale è in preda il 
braccio destro e delle scosse che tratto tratto l'assalgono. 
Non sa precisare l'epoca nella quale ebbero principio questi 
attacchi epilettoidi. Decombe prevalentemente supina, spesso 
in posizione incommoda specialmente sul lato destro. 

Al capo senso di peso, qualche volta cefalalgia e tintinnio 
d'orecchi. Nessun dolore comprimendo alla regione occipitale 
e cervicale posteriore, ed in corrispondenza ai punti di emer- 
genza del 5"". Nessuna differenza nell'ampiezza delle due rime 
palpebrali, torpidi i movimenti delle pupille, lievemente mi- 
riatica la destra. 

Deviazione della rima buccale a destra per stiramento per- 
manente della guancia corrispondente. Sensibilità tattile ter- 
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mica e dolorifica normale tanto a destra come a sinistra della 
faccia. Direzione della lingua normale , tanto neir arretra- 
mento come nello avanzamento della medesima. Invitata 
al fischio ed al soffio, non sa atteggiare a questi atti la 
bocca. 

Al braccio destro senso di peso, qualche volta di formi- 
colio, stentato e tardo il movimento volontario del medesimo, 
debolissima, relativamente a quella di sinistra, la forza che 
tenta svolgere stringendo colla sua destra la mano offertale 
dall'osservatore . Sensibilità tattile, termica ed elettrica dimi- 
nuite, ed invece sotto la eccitazione di quest' ultimo stimolo 
si contraggono i vari! gruppi muscolari del braccio e deliba- 
vambraccio. 

Oli stessi fatti si rilevano , sebbene in grado minore , esa- 
minando Tarto inferiore corrispondente. 

Integra la motilità riflessa in tutto il territorio paretico. 

Inutile dire come nulla di tutto questo si rilevi a sinistra. 

Questa paresi V inferma stessa dice esserle causata dalle 
scosse che tratto tratto assalgono la metà destra del corpo , 
ma specialmente il braccio, per cui si trova costretta valersi 
del braccio sinistro. 

Integra la motilità intestinale e vescicale. 

Il giorno 18 settembre alle ore 9 pom. si presenzia un vero 
attacco epilettico a destra nello stadio in cui alle toniche 
subentrano le convulsioni cloniche. La coscienza è perfetta* 
mente abolita, la faccia è cerulea ed il capo agitato da 
violentissimi moti di lateralità da sinistra a destra, uno sti- 
ramento clonico deir angolo buccale di destra, mentre in- 
comincia ad agitarsi nella bocca ed uscire dalla medesima 
spumeggiante bava. Rapidi e spasmodici moti di abduzione 
ed adduzione dell'arto superiore destro , mentre Tavambrac- 
cio è lievemente flesso sul braccio, e la mano si presenta 
non completamente atteggiata a pugno. 

Pur rapidi e generali sussulti dell'arto inferiore, quasi sin- 
croni, massime sul declinare deiraccesso, coi descritti movi- 
menti dell'arto superiore e della guancia destra. 
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Gli acccBsi si sono ripetuti più volte durante la notte, sem- 
pre limitati a destra, sempre colla perdita della intelligenza 
e col grido precursore. 

La mattina del giorno 19 V inferma è sommamente abbat- 
tuta, e chiede la solita frizione di alcool canforato, sentendosi, 
come ella dice, più stanchi del solito gli arti di destra. 

Ma, fatta eccezione di una marcatissima midriasi a destra, 
nulla si trova da aggiungere al quadro poc'anzi descritto. 

Nella giornata si ripetono alcuni accessi epilettoidi del brac- 
cio destro. 

Non stancheremo il lettore collo stendere un diario com- 
pleto, ci basti rimarcare che, fatta eccezione del progressivo 
peggioramento della condizione polmonare e del generale, 
&tta eccezione delle convulsioni epilettoidi del braccio destro, 
il suo stato rimase invariato fin verso il giorno 5 di ottobre 
quando apparve cioè infrenabile diarrea. 

Il giorno 10 si fanno più palesi i fenomeni afasici. Perchè 
se prima era in grado, sebbene stentatamente, di formulare 
qualche frase, ora invece è ridotta a sillabare stentatamente 
la parola limonata , ed a chiamare col pianto le infermiere 
quando le occorre qualche cosa. 

Si rileva pure essere alla paresi subentrata la paralisi degli 
arti di destra. Nessun disordine visivo né a destra né a si- 
nistra, pupilla di destra molto più dilatata e torpida della si- 
nistra. Se le si rivolge qualche domanda risponde o col la- 
mento col pianto. 

Dal giorno 12 al giorno 18 mai accessi epilettici e nem- 
meno i soliti spasmi epilettoidi air arto superiore , V afasia 
invece va sempre aumentando. 

Il giorno 15 la paziente è completamente afasica. Emiplegica 
a destra ed afasica, consunta dalla febbre e profusa diarrea, 
muore il giorno 18. 

Dalla autopsia fatta 24 ore dalla morte in presenza di al- 
cuni studenti, riferiremo estesamente solo quanto abbiamo 
riscontrato al cervello, facendo notare come nei richiami to- 
pografici delle circonvoluzioni abbiamo seguito le indicazioni 
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del 6 i ac m i D i , le quali sono quelle generalmeu te accettate 
dagli autori : 

ÀBITO ESTEBNO. — PalloFc generale della cute, denutrizione 
profonda, persiste la rigidità cadaverica agli arti toracici. 

Capo. — - Callotta ossea molto ispessita , dura madre pal- 
lida. Cervello del peso di 1200 gr., di vascolarità normale 
alla base. 

Tubercoli sparsi sulla pia meninge dell'emisfero sinistro, il 
quale si presenta in totalità alquanto depresso e coi solchi 
relativamente a quelli di destra lievemente meno marcati. 

Pure a sinistra e lungo il solco del Rolando si presenta un 
essudato di colore giallastro e di consistenza gelatinosa. 
Nella parte superiore della circonvoluzione frontale ascen- 
dente la dura madre è tenacemente adesa per materia gri- 
giastra d'aspetto caseoso alla sostanza cerebrale, per cui ten- 
tando di liberare questa da quella, si staccò insieme alla ispes- 
sita dura madre una piccola porzione di corteccia cerebrale 
rammollita, risultandone una escavazione di forma irregolar- 
mente circolare, della estensione di un cinque centesimi e più, 
della profondità massima di poco più di mezzo centimetro, e 
prevalentemente a scapito della circonvoluzione frontale ascen- 
dente. Detta escavazione interessa anteriormente anche un 
piccolo tratto della circonvoluzione frontale superiore e po- 
steriormente per una striscia larga 2°°'', e lunga 15, lungheg- 
gia il bordo anteriore della circonvoluzione parietale ascen- 
dente. 

Abbiamo tentato di rappresentare quanto ora si descrisse 
colla figura 1% ma sembrandoci questo disegno poco adatto 
a dare un' idea esatta della lesione che ci interessa di descri- 
vere, così nella figura 2', rappresentando a grandezza natu- 
rale solo la zona eccitabile deir emisfero sinistro , abbiamo 
con una linea punteggiata segnato fedelmente i limiti di 
questa escavazione. 

Procedendo però nell'esame dell'emisfero sinistro con tagli 
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verticali sul solco rolandico, abbiamo riscontrato che il pro- 
cesso di rammollimento si estende profondamente anche in 
quelle parti le quali, colla semplice ispezione esterna si ap- 
palesano sane. Abbiamo cioè riscontrato che lungheggiando il 
solco del Rolando per quasi tutta Testensione sua (5 oentim. 
circa), le circonvoluzioni frontale e parietale ascendenti, oltre 
essere intimamente adese alla introflessa pia meninge, si pre- 
sentano profondamente di aspetto grigiastro e rammollite. 

Noi abbiamo tentato di riprodurre questa lesione nella 
flg. 3*, la quale rappresenta una sezione verticale delle cir- 
convoluzioni parietale e frontale ascendenti a 3 centim. di 
distanza dal gran solco. Quivi, come ovunque, la lesione si 
presenta di forma ovale misurando colla sua massima al- 
tezza 2 centim., ed avente la massima larghezza di un cent, 
e mezzo. In questa sezione si scorge pure come il processo 
di rammollimento della sostanza grigia siasi difiuso all'atti- 
gna sostanza bianca pel tratto di 2, 3, e talvolta 4°^, e come 
relativamente limitato in alto, per cui non si era appalesato 
airesterno, in basso invece abbia preso proporzioni mag- 
giori. 

Goirattento esame poi di questa come di altre sezioni ver- 
ticali istituite su punti più vicini al gran solco, e precisa- 
mente in corrispondenza della escavazione, abbiamo potuto 
rilevare come in alcuni punti esista una linea di demarca- 
zione tra la materia grigiastra, granulosa e friabile, e la vi- 
cina liscia ed omogenea parte sana; in altri punti air in- 
contro si rileva una specie di sfumatura formata dalla parte 
grigiastra che va confondendosi colla sana. Abbiamo pure ri- 
levato, e preferibilmente nelle parti centrali, l'esistenza di al- 
cune macchie rossiccie, altre gialliccie in grembo alla materia 
grigiastra e granulosa. La qual materia grigiastra e granu- 
losa, air esame microscopico si mostra costituita di cellule 
sferiche, alcune piccole, altre più grandi a protoplasma gra- 
nuloso aventi uno o più nuclei, di molti granuli, non che di 
piccoli vasi coi nuclei delle rispettive cellule endoteliali molto 
spiccati. 
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Ma l'esame fatto del tessuto fresco col metodo della dila- 
cerazione e successiva colorazione con carmino, come ci ha 
dato la conoscenza della natura dell* alterazione, non poteva 
certamente darci un* idea esatta della estensione sua e dei 
suoi rapporti colle parti sane. À noi importava avere sottili 
sezioni microscopiche, le quali interessando e la materia 
griglia friabile e la omogenea chiara, ci mostrassero al mi- 
croscopio in quali rapporti si tenessero fra loro queste due 
sostanze. A tale scopo abbiamo ricorso air indurimento col 
bicromato di potassa prima e successivamente coir alcool. In 
tal modo abbiamo rilevato, essere la sostanza liscia bianca ed 
omogenea formata degli elementi nervosi di cervello sano, 
le cui cellule colorate col picrocarmino ci mostrarono il nu- 
cleo ben distinto, come pure i loro prolungamenti protoplas- 
matioi. La parte d'aspetto grigio e friabile al contrario ci si 
presentò costituita in qualche tratto di solo fine granulazioni, 
in qualche altro di piccole cellule sferiche, interposte alle 
quali si trovano le dette granulazioni. Oltre alle cellule pic- 
cole ne vedemmo pure delle più grandi a protoplasma gra- 
nuloso, e fornito di uno o più nuclei. 

Numerosi vi riscontrammo i vasi e questi specialmente 
alla periferia. Parecchi di questi vasi sezionati di trasverso 
presentavano il loro lume riempito di fibrina che in alcuni 
punti aveva l'aspetto di fino reticolo contenente dei globuli 
bianchi, in altri un aspetto granuloso. 

Lo spazio linfatico perivascolare in alcuni vasi è molto dila- 
tato e riempito di piccoli elementi cellulari e di granuli, in 
altri invece è vuoto. Sulla linea di demarcazione che separa le 
due sostanze, in qualche punto si vedono dei vasi, i quali a mo' 
di ponte le riuniscono ed airintorno di questi, nella porzione 
di vaso ohe trovasi nella sostanza liscia ed omogenea, si scor- 
gono in numero più o meno grande delle cellule rotonde nu- 
oleate, ed in qualche punto così numerose da riempire anche 
la linea di demarcazione (Vedi fig. 5*). In qualche punto 
della sezione si scorge un aspetto reticolare dovuto a coa- 
gulazione di fibrina, nelle cui maglie si osservano leucociti 
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ed in qualche punto dei piccoli ammassi di globuli rossi al- 
terati. 

I caratteri anatomici e specialmente microscopici presen- 
tati da questa alterazione, sono quelli descritti e ritenuti come 
caratteristici dei tubercoli cerebrali. Noi però digressivamente 
non abbiamo trascurato di ricercare se esistesse il bacillo 
che Eoch considera come caratteristico della tubercolosi. 

A questo scopo usammo del metodo di E h r 1 i k modificato 
da Weigert, col quale abbiamo potuto ottenere la reazione 
di detti bacilli che numerosi si mostrarono in alcuni punti 
della sostanza granulosa friabile. Ma dove costantemente ap- 
parivano si fu nello spazio linfatico vascolare ove si presen- 
tavano in numero veramente enorme. Qualcuno vedemmo oc- 
cupare il lume del vaso, sempre li vedemmo nel tessuto cir- 
costante al vaso stesso (Vedi fig. 4*). 

Ed ora continuando nel rilievo macroscopico della lesione, 
aggiungeremo che, mentre le due circonvoluzioni parietale e 
frontale ascendenti nei quattro centimetri di loro estensione 
in alto sono ambedue alterate, nell'ultimo centimetro in basso 
e precisamente in vicinanza alla scissura che divide la fron- 
tale media daUMuferiore, solo la frontale ascendente si mostra 
rammollita. La quasi attigua frontale inferiore o terza fron- 
tale è perfettamente sana. 

Non occorre aggiungere come nessun altra circonvoluzione 
abbia offerto lesione di sorta. 

Essudato meningeo purulento si scorge invece sulla fron- 
tale intema, e specialmente sul lobo pararolandico. Tenue 
strato di pus si estende pure senza intaccarla menomamente 
sulla circonvoluzione del corpo calloso e sulla frontale in- 
tema di destra. 

Tutta la sostanza bianca dell' emisfero sinistro che dalla 
corticale si estende alla sottoposta porzione gangliare si pre- 
senta normale. Normale la meninge a destra, come pure 
non si rileva lesione di sorta in alcun punto deiremisfero 
destro. 

Superficie basilare del cervello affatto normale, corpi striati. 
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talami dei nervi ottici, peduncoli, protaberanza e bulbo nor- 
mali. 

Per quello che riguarda altre lesioni riscontrate sul cada- 
vere della Gaietti, ci limiteremo a dire soltanto che le pleure 
erano totalmente aderenti al costato, che ambedue i polmoni 
erano zeppi di tubercoli grigi per modo che del polmone sì- 
nistro nessuna porzione ne è esente, in minor grado il destro. 

Costantemente abbiamo riscontrato numerosissimi i bacilli 
nelle sezioni che abbiamo fatte suir infiltrato tessuto pol- 
monare. 

Volendo ora riassumere il fin qui detto , i sintomi presen* 
tati dalla Ghiotti trovano il loro riscontro anatomico in una 
estesa lesione della così detta zona eccitabile. La Gaietti che 
ci ha presentato in vita, contrattura permanente della guancia 
destra, convulsioni epilettoidi dell'arto superiore destro, emi- 
epilessia destra e successivamente emiparesi ed emiplegia 
senza paralisi della faccia, ed infine afasia, al tavolo anato- 
mico ci ha presentato una lesione corticale dell' emisfero si- 
nistro nei limiti che noi abbiamo segnato con linee nella fi- 
gura 2*. Di queste linee quella che circoscrive il punto di 
lesione maggiore (linea punteggiata), circoscrive una por- 
zione della zona eccitomotrice molto importante, perchè, oltre 
il centro distinto della gamba, comprenderebbe, secondo gli 
autori, anche quello comune del braccio e della gamba, quel 
centro il quale ove sia leso, darebbe la emiplegia d'origine 
corticale. E prendendo in considerazione l'alterazione delle 
due circonvoluzioni frontale e parietale ascendenti, segnata 
con una linea interrotta ed a punti intercalati, essa com- 
prenderebbe una parte del centro motore dell'arto superiore, 
più il centro della faccia secondo lo schema dato dal Fer- 
ri er. Le due linee insieme unite comprenderebbero dunque 
quasi tutti i punti fin qui segnati dagli autori per centri 
motori corticali, non escluso quello della parola, se per spie- 
gare l'afasia della nostra inferma, con Dax ammettiamo che 
essa sia devoluta ad una alterazione del lobo sinistro del cer- 
vello. 
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E finalmente anche remiepilessia avrebbe quivi il suo ri- 
scontro anatomico se con alcuni patologi localizzatori, e prin* 
cipalmente con alcuni fisiologi vogliamo ammettere possa 
essere determinata da una intensa irritazione della zona ec- 
citomotrice. 

Ma a parte ogni opinione localizzatrice, la quale trovi dal 
caso nostro maggiore o minore conferma, noi dobbiamo spie* 
gare i due fatti culminanti offerti dalla Gaietti (contrattura e 
paresi) con quanto abbiamo riscontrato al tavolo anatomico, 
ammettendo cioè che la porzione gangliare anteriore corri- 
spondente fosse perfettamente normale , esente quindi anche 
da una alterazione, o non indagabile cogli attuali mezzi 
d'indagine, oppure sostenuta da una condizione che scom- 
parve collo scomparire della vita. 

In questo caso appoggiandoci alle più ammesse leggi fisio- 
logiche, noi crediamo che il focolaio di rammollimento cor- 
ticale, abbia determinato uno stato di eccitazione nelle corri- 
spondenti fibre cerebrali, inducendo in tal guisa analoga 
eccitazione nelle cellule nervose dei ganglii anteriori corri- 
spondenti, d'onde Io spasmo o la contrattura negli arti del- 
Topposto lato. 

Ha luogo inoltre la paralisi, e questa contemporaneamente 
alla contrattura se illeso essendo il centro gangliare, colla 
distruzione del corticale resta tolto il centro del quale deve 
svolgersi l'impulso volitivo. 

Bgli è naturale che in queste condizioni debbano perma- 
nere integre le azioni riflesse nel territorio paretico, se per lo 
svolgersi delle stesse solo è necessaria la esistenza del centro 
gangliare. E nella Gaietti le azioni riflesse esistevano anche 
negli ultimi giorni di vita, quando cioè alla paresi era sub- 
entrata vera paralisi. 

Ben si scorge dunque come il presente caso importava fosse 
pubblicato, massime in questi giorni nei quali, come abbiamo 
detto, sembra che l'argomento delle localizzazioni corticali 
abbia ricevuto un lodevole impulso, specialmente dai cultori 
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della psicologia sperimentale. Ben poca cosa, considerato come 
fatto isolato, il caso nostro acquista invece una certa im- 
portanza se unito ai molti fatti di cui va ricca la patologia 
cerebrale. Egli è nelle mani del medico, scrive Heker, 
che è confidato il grande problema di una organografia della 
corteccia cerebrale, od, in altre parole, di una anatomico- 
fisiologica conoscenza degli organi psichici del cervello ; poi- 
ché egli è solo da un accurato clinico studio combinato con 
la più attenta osservazione necroscopica che noi potremo met- 
terci in grado di giungere alla conoscenza del fisiologico si- 
gnificato di ciascuna separata circonvoluzione della superficie 
cerebrale. 



Spiegazione delle Figure. 

FiG. 1' FA Circonvoluzione frontale ascendente. 
PA Cinconvoluzione parietale ascendente. 
FS Circonvoluzione frontale superiore. 

Fia. 2* Relativamente alle circonvoluzioni lo stesso modo di indicazione 
della fig. 1^. La linea punteggiata segna i limiti della lesione corti- 
cale, la linea interrotta ed a punti intercalati segna Testen sione della 
lesione che si rileva nei paraggi della scissura del Rolando. 

Fio. 3* Lo stesso modo di indicazione delle figure precedenti. In causa 
della conservazione neir alcool le circonvoluzioni si sono alquanto aite- 
rate nella loro forma. Essa rappresenta una sezione verticale del solco 
rolandico, tolta a 3 centim. dal gran solco. 

Fio. 4" Dimostra la presenza dei bacilli della tubercolosi nella guaina 
linfatica perivascolare e nel lume del vaso. Harthnak, ob. 8, o. 3. 

Fia. 5* Rappresenta una sezione tolta nel punto nel quale esiste netta 
una linea di demarcazione tra la sostanza grigia friabile e la parte 
sana. SI scorgono i vasi emergere dalla sostanza granulosa per pas- 
sare nell' attigua omogenea pai*te sana. Numerosi grani lungheg- 
^iano i bordi di essi ed occupano la bianca linea di demarcazione. 



ARCHIVIO PER LB SCIENZE MEDICHE. - Voi. VII. N. 3. 



ALCUNE INOCULAZIONI 01 NODULI LEPROSI 
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Àrmauer Hansen ha scritto TeGenìemente nélV Archivio 
di Virchow: ■ Die Frage von der AnsteckungBfàhigkeit der 
« Lepra ist in diesen letzen lahren ihrer Ldsung nicht nft- 
t ber geruckt, trotz der Arbeiten Neisser's und Eoebner's • • 

Animato da questa idea pubblico il sunto di alcune osser- 
vazioni sulla inoculazione di nodjili (tubercoli) leprosi, ese- 
guite due anni or sono e più (gennaio ad aprile 1881). 

Ho eseguito le mie inoculazioni neir occhio dei conigli, pro- 
priamente nella spessezza della cornea , e non nella camera 
anteriore deirorgano visivo. 

MI è parso utile eseguire tali pruove sopra un organo tra- 
sparente, fatto di tessuto connettivo, senza vasi, e capace di 
tener fermamente con sé il pezzo trapiantato; perchè così si 
son potute seguire tutte le fasi della materia trapiantata, od 
inoculata, come attraverso un vetro finissimo, e studiar bene 
lo stato delle parti circostanti. 

Quando io eseguivo le osservazioni, che riferirò in un breve 
sunto, non era stato pubblicato il lavoro del Dott. G. L e o- 
pold (Experimentelle Untersuchungen ùber die Aetiologie 
der Oeschwulst — agosto 1881), nel quale si segue un metodo 
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un po' somigliante al mio nelle varie ricerche sperimentali 
eseguite dall'autore. 

Per precisare con testimonianze Tepoca dei miei esperimenti, 
dirò che furono osservati dal nostro 111°'*' Rettore professore 
Secondi, dal mio Assistente, dal dottore Pezzale, da stu- 
denti e da altri colleghi di cui non ricordo precisamente. 

Ecco intanto le osservazioni, che vengono estratte in breve 
dal libro in cui le segnavo giornalmente. 

Il metodo tenuto nel preparare i brani e nelF inocularli è 
stato il seguente: 

Si escide, con antisepsi, un brano di nodulo piano della 
regione sopraccigliare destra del leproso Picardo, la cui sto- 
ria clinica, con autopsia, è riferita nelV Italia Medica di 
Genova, 1883. Questo brano ha la lunghezza di circa mezzo 
centimetro , è largo un millimetro , spesso due. Esso , as- 
sieme ad altro di spessezza doppia, viene conservato in una 
provetta disinfettata coir acido fenico e col riscaldamento, 
e chiusa con turacciolo di severo nuovo e fenicato. Il sovero 
viene ricoperto esternamente di un denso strato di cerar 
lacca. Altro brano, escisso colle medesime precauzioni anti- 
settiche, è ridotto in brani della grandezza di un grano di 
miglio, dai quali si allontanano i pochi strati di epidermide 
che li accompagnavano. Tali brani sono conservati, per pochi 
istanti , necessarii alla preparazione dei conìgli , in vasetto 
chiuso disinfettato, per averli pronti nel momento della ino- 
culazione, la quale è stata eseguita nel modo che descri- 
viamo. 

Disposti i conigli, con acconcia fasciatura, nella completa 
immobilità , è stata praticata su di essi la seguente opera- 
zione : 

Sulla cornea, in alto, in prossimità del suo margine, si è 
eseguito un taglio con direzione parallela al margine di essa, 
della estensione di un mezzo centimetro e di tale profondità 
da interessare soltanto parte della spessezza della cornea me- 
desima. Con adatto stecchino di legno penetrando per detta fe- 
rita, vengono distaccate le lamine più superficiali della cornea 
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dalle profonde, in un tratto largo quanto la ferita e lungo in 
guisa da sorpaaasre il centro della cornea medesima, In modo 
da aversi un distacco quasi tri- 
angolare, a un dipresso come 
nella figura 1' A, B, C. Nel- 

rintemo delta piccola tasca, ' 

nata con questo distacco, è e 

stato portato uno dei brani 
di tubercolo leproso, che ave- 
vamo preparato, p,^ ,. 

Ecco i caratteri esterni di 
ano degli animali adoperati e lo stato di esso prima e dopo 
Toperazione. 

Coniglio giovane, maschio, di mediocre grandezza, del peso 
di kilogr. 1,555, pelo bianco ruvido, occhi semialbini, sani, 
iride cerulea, fondo dell'occhio roseo. Stato della nutrizione 
e sviluppo normali, stato delle diverse funzioni normale. 

Per avere un ricordo preciso della forma del brano trapian- 
tato e notarne le modificazioni, noi riportavamo nei diari! la 
figura e grandezza di esso, dopoché era stato trasportato sulla 
cornea. 

Noi qui non potendo riferire le diverse osservazioni eseguite, 

daremo la descrizione giornaliera 'di una sola di esse, per 

mostrare il metodo tenuto — riserbandoci poi di notare in 

complraso quello ohe era stato rilevato nelle altre, di cui ab- 

. biamo i diarii in esteso nel protocollo di osservazione. 

6 aprile. Il distacco corneale non si è potuto estendere fin 

proprio nel centro della cornea, ma un 
millimetro al disopra. Brano applioato 
della grossezza di un grano di miglio. 
Inconveniente nessuno. Fìg. 2*. 

7 aprile. Iperemia e chemosi oongiuntivale 

parziale. Secrezione mucoepiteliale. Il 
brano trapiantato, alquanto più pro- 
minente ohe ieri, appare come se la 
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lamina corneale che lo ricopre sia alquanto rilaesata: 
metà superiore della cornea lievemente appannata da una 
suffusione lattiginosa, epitelio intatto. 

7 aprile (sera). Continuano i sintomi di congiuntivite oat. Il 

brano trapiantato si presenta alquanto rigonfio ed il piano 
della cornea è lievemente proeminente su di esso. 

8 aprile. Migliorata la congiuntivite. Il pezzo trapiantato ha 

assunto un colorito bianco latteo, mentre al momento del- 
l'inoculazione era giallo-rossastro chiaro. 

9 aprile. Nulla di nuovo. 

10 aprile (sera). La cornea attorno al brano trapiantato è di- 

venuta bianca opaca, nel rimanente è normale. Iperemia 
della congiuntiva nel settore sovrastante al taglio, alcuni 
vasellini si avanzano sulla cornea. 

11 aprile. Nulla di nuovo.' 

Ì2 aprile. Congiuntiva ìperemica in alto; cornea ricoperta da 
reticolo di vasellini nel suo terzo superiore, opaoata sin 
oltre la metà. 

13 a 16 aprile. Nulla di nuovo. 

17 aprile. Il menisco di cheratite vascolare si è esteso alquanto 

in basso. 

18 a 20 aprile. Nulla di nuovo. 

21 aprile. Il brano trapiantato è diminuito di volume; ha di- 
mensione metà dei primi giorni. 

22 aprile. Nulla di nuovo. 

23 aprile. Il brano che era notevolmente diminuito di volume 

da divenire appena visibile , non piti si vede. Nel punto 
ove esisteva si osserva un infossamento puntiforme da cui 
si è staccato l'ultimo residuo del brano trapiantato ; inol- 
tre notasi un opacamente bianco lattescente sul quale 
pervengono anche alcuni capillari dalla congiuntiva. 
23 a 26 aprile. Disparsa la erosione puntiforme. Persiste una 
macchia come nephelion circoscritto della cornea, ohe di- 
spare in poco meno dì una settimana. 

Fino al giorno 25 giugno non si è osservato nulla più sulla 
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cornea del coniglio o nel suo stato generale o nel resto della 
superficie del corpo. 



Ecco ora in breve il risultato delle altre osservazioni, nelle 
quali si è tenuto ristesse metodo che in quella riferita ora. 

In altre sette cornee inoculate si sono avute le seguenti 
fasi. 

Inoculazione del brano riuscita senza inconvenienti. 

Irritazione flogìstica reattiva dei primi giorni, dipendente 
dairoperazione, limitatissima; leggiero catarro congiuntivale, 
parziale, della durata di tre o quattro giorni. Parti circostanti 
al brano inoculato : lieve infiltramento flogistico della cornea 
(suffusione biancastra) che si manifestò tra il 2^ ed il 3^ giorno, 
rigonfiamento del pezzo inoculato e talora, tra il 4*" e 7'' giorno, 
caduta in necrosi della laminetta corneale , che lo ricopriva, 
cui succedevano formazione di ulcera corneale superficiale , 
neoformazione di un cono di vasellini terminantesi in esso e 
partente dalla congiuntiva in alto, cicatrizzazione in 8 o 10 
giorni deirulcerazione coi soli mezzi di nettezza. 

Se nei primi 4, 7 giorni la lamina corneale^ anteriore al 
pezzo trapiantato, non cadeva in necrosi, inconveniente ve- 
rificatosi tre volte, colle sole cure di nettezza, finiva la con- 
giuntivite, si mitigava la lieve cheratite parenchimatosa , il 
pezzo trapiantato si detumefaceva non solo, ma via via an- 
dava diminuendo di volume fino a che dispariva del tutto 
(incirca tre settimane) ; senza lasciare nella parte altra traccia 
dì sé che un superficialìssimo nephelion, di origine flogistica, 
che in 15, 30 giorni spariva. 

E poi dopo due tre mesi nulla di nuovo, sia negli occhi dei 
conìgli, sia nella cute o ùelle mucose visibili o negli organi 
interni quando vennero fatte le sezioni. 

Due altri esperimenti furono eseguiti (sempre due anni or 
sono) coi brani ridotti in piccoli frammenti che avevamo chiusi 
in provetta umida e fenicata, e lasciati per dieci giorni in 
istafa a 36, 38"" centigradi. Alcune particelle di detti brani, 

Archivio pw le Scienze Mediche, VII. 3 
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esaminate al microsoopio, fecero notare presenza di bacilli e 
spore di lepra. 

La inoculazione di questi brani diede effètti identici ai 
precedenti, salvo una reazione alquanto più accentuata nei 
primi quattro giorni deUa inoculazione. 

Altri esperimenti ho eseguiti poi, ma tutti hanno dato il 
medesimo risultato. 

Osservate col microscopio due cornee di coniglio a cui era 
stata fatta la inoculazione, nelle lamine attraverso le quali 
persistevano o il residuo del pezzo trapiantato od il nepheliòn, 
furono trovati dei bacilli identici a quelli che erano sui brani 
osservati prima deUa inoculazione. Questo in due conigli 
uccisi dopo 60 giorni, in quelli uccisi molto tardi, dove non 
ci era traccia di lesione macroscopica della cornea, non tro- 
vammo nulla. 

Ritorneremo su queste note, riferendo pur quello che ci 
sarà dato dalle osservazioni nelle inoculazioni ed iniezioni 
intravascolari del sangue dei leprosi (1). 

Geoova, gennaio 1883. 



(1) Spero di poter estendere e ripetere le mie osservazioni su altri 
organi , ora che mi assiste la gentile compagnia del professore Salvioli. 

Intanto, colle presenti, io intendo ayer accennato solo a questo: die 
una cornea come quella dei conigli sia incapace di dare la riproduzione 
sperimentale di un vero neoplasma leproso. — Se poi si verifichi lo stesso 
o non in altri organi, ò ciò su cui hanno lavorato con varia fortuna gU 
autori : con esito positivo il Neisser ed il Damasch, con esito 
negativo il Koebner ed il fortunato scopritore del bacillo della lepra, 
lo Armauer. 

Attendiamo che il Koch voglia dire la sua autorevole parola, come 
si prepara a dirla il distinto dermatologo inglese, il Thin. 

Aprile 1883. 
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SULLA INIEZIONE IPOOERMIGH 01 SANGUE 



ESPERIENZE FISIOLOaiCHB E CLINICHE 

DBL DOTTOB 

Carlo BAREGK}! 

Med.->Uttt. e t9 Assist. »1 Prosfttore nell'Ospitale Magg. di Milano (1). 



PUNTO DBLL'^^UTORE 



Esporta succiatamente la storia delle precedenti ricerche 
Ì9Me su questo argomento da Eorner, Earst, Lau- 
derber^er, BumuUer, Poncet, Gautier, Malas^ez, 
Camerex, Po^za9 Bhrlich, Morselli, Voisin, 
^climeltz e Qaose, risulta che alcuni di questi speri- 
mentatori esagerarono i vantaggi deUMniezione ipodermica 
di piccole quantità di sangue , Tultimo di essi ne ripose in 
questione npD solo Teflcacia, ma eziandio Tinnocuità, i più 
negarono la possibilità che gli elementi anatomici del sangue 
iniettato sotto la cute penetrassero come tali nel torrente 
circolatorio del paziente e spiegarono colle più strane ipotesi 
gli eventuali vantaggi ottenuti da tale operazione. 

Forse questa loro opinione non era che calcata su quelle 



(1) La Memoria originale^ onorata del premio deU^Aoqua neU'Ospe- 
^ale Maggiore di Milano^ veane pubbUcata a Milano, 1882, Tipografia 
Agnelli. 
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di Virchow, Bizzozero ed Orth, i quali, ad onta della 
dimostrazione anatomica, data specialmente da His e da 
Recklinghausen, della continuità delle vie linfatiche 
dalle cavità sierose e dalle maglie del tessuto connettivo, pei 
vasi linfatici e attraverso alle ghiandole linfatiche , fino al 
canal toracico, avevano espressa Topinione che, in generale, 
le particelle solide , ed anche le cellule sanguigne , fossero 
arrestate nelle ghiandole linfatiche, come in altrettanti filtri, 
e che il rias.sorbimento periferico pei linfatici non potesse am- 
mettersi che pei liquidi semplici. 

Dietro la considerazione che Virchow aveva però am- 
messa la permeabilità delle ghiandole linfatiche pel grasso e 
che la linfa non consta solo di un liquido, ma contiene 
anche degli elementi anatomici, i quali passano, normal- 
mente, attraverso alle ghiandole linfatiche, ho istituito espe- 
rienze sugli animali , per constatare il passaggio anche dei 
globuli rossi del sangue iniettato nel cellulare sottocutaneo, 
attraverso a tutto il sistema linfatico fin nel canale toracico e, 
stabilito questo fatto, ho instituito altre esperienze, prima in 
animali tenuti ad una dieta costante ed insufficiente, poscia in 
infermi in istato di anemia lenta da malattie diverse, per de- 
terminare, se le iniezioni ipodermiche di sangue fossero ca- 
paci di aumentare la ricchezza emoglobinica del sangue cir- 
colante. La prima serie di esperienze fu fatta nel laboratorio 
di Anatomia e Fisiologia della R. Scuola di Medicina veteri- 
naria, sotto la direzione del Prof. E. Sertoli, la seconda serie 
in vari comparti dell'Ospedale Maggiore , diretti dai dottori 
Brocca, Gatti, Ti baldi ed altri. 

Varie furono le qualità di sangue , vari gli apparecchi e 
metodi di ricerca usati, per praticare le iniezioni ipodermiche 
di sangue e per valutare i loro efietti; ma qui menzionerò 
soltanto quelli adottati nelle ultime esperienze come più utili, 
comodi ed esatti. 

Invece del sangue, omogeneo od eterogeneo, completo, 
ho finito coir usare soltanto ^sangue omogeneo defibrinato. 
Dai cavalli e dai cani toglieva il sangue, salassandoli ad una 
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giugulare; appena tolta la compressione, non fluiva più 
una goccia di sangue e non occorreva di chiudere la ferita 
con fasciatura e neppure con cerotto. 

Dairuomo (sempre sano, immune da qualsiasi labe e, pos- 
sibilmente, più giovane e del medesimo sesso dell'infermo da 
iniettare) , quando mi abbisognavano più di 200 grammi di 
sangue, Totteneva per salasso, quando me ne occorreva una 
quantità minore di 100 grammi, preferiva ottenerlo, per mezzo 
di una coppetta scarificatii, dalla palma di una mano. 

Per le iniezioni ipodermiche nell'uomo e nel cane adoperai 
dapprima una siringa di Pravaz ordinaria, per quelle nel ca- 
vallo ne adoperai una della capacità di circa 4 grammi e con 
ago più robusto. 

Però, nelle ultime esperienze, per ovviare airinconveniente 
deir eccessivo numero di punture ed aumentare, senza danno 
locale, la quantità di sangue iniettata, adoperai, sì nei cani, 
che negli infermi , un apparecchio di iniezione a pressione 
continua, simile a quello usato dagli anatomici per iniettare 
i più minuti vasi sanguigni e linfatici. Questo apparecchio, 
rappresentato in una figura intercalata nel testo, consta di un 
vaso di vetro a largo collo e della capacità di circa tre de- 
cilitri. Pel suo tappo di gomma elastica passano due tubi di 
vetro retti ed aperti ad ambedue le estremità ; uno di questi 
sporge, col suo capo aperto , soltanto di qualche centimetro 
dal tappo, ma tocca coirintemo il fondo del vaso; Taltro 
tubo, assai più largo del primo, non sporge dal tappo col 
suo capo interno e ne sporge invece, coiresterno, di circa un 
decimetro. À questo capo esterno, che ha un orletto rilevato, 
si articola , mediante un tubo di gomma elastica nera , un 
tubo di vetro ad un solo capo superiore, con orletto rilevato, 
e a più capi inferiori , quindi fatto a T, se i capi inferiori 
sono due (come usò TAutore nelle esperienze sui cani), più 
meno ramoso, se ha più capi (quello adoperato dairAutore 
nelle esperienze cliniche , e rappresentato nella figura , è a 
sette capi). Ciascuno di questi ha un orletto rilevato ed a cia- 
scuno è unito un tubetto di gomma elastica nera, lungo circa 
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un metro e la cui estremità libera è munita di un ago-can- 
nula di siringa di Pravaz. 

Tutte queste parti deirapparecchio, dopo essere state ado* 
pedate, vengono lavate in acqua corrente e poi tenute bagnate 
d'aòqua fortemente fenicata ; e tanto esse , quanto il vaso di 
vetro a largo collo, tappo smerigliato e divisioni sulle pareti, 
cof ^rispondenti ciascuna a cento grammi di sangue , e che 
serve a raccogliere, defibrinare per sbattimento, trasportare e 
conservare , talvolta per qualche ora , il sangue da salasso, 
come pure il bastoncino che serve a sbattere il sangue, ven- 
gono lavati in acqua corrente con molta cura, prima di es- 
sere adoperati. Gli aghi-cannule, poi, dopo Toperazione, de^ 
vono essere liberati affatto dal sangue che li lijsucida , e 
mantenuti pervi per mez^o di un filo di pacfond argentato, 
asperso d^olio d'oliva e passato nel loro lume , e , prima dì 
essere adoperati, vengono lava^} diligentemente con acqua 
fenicata e poi con acqua pura. Se la punta degli aghi non è 
ben lucida e tagliente, la si passa varie volte sulla pasta in-* 
glese usata per affilare i rasoi. A tutte queste precauzioni 
attribuisco, in gran parte, il buon esito delle iniezioni 
fatte, la tolleranza dei pazienti per esse, la .praticabilità 
ed efficacia del metodo di cura sperimentato; poiché Topera* 
zione riuscì sempre quasi niente dolorosa e, di tutte le inie- 
zioni fatte con questo apparecchio neiruomo , una sola pro- 
dusse un ascessetto nella regione iniettata ed anche questo 
per condizioni sfavorevoli speciali, che potevansi evitare. Es- 
sendo poi la pressione , colla quale il sangue deflbrinato pe- 
netra negli spazi del tessuto cellulare sottocutaneo, piccola e 
continua, il sangue si diffonde lentamente, senza produrre la 
menoma lacerazione, si estende molto di più, per la graduale 
dilatazione degli spazi stessi e forse si riassorbe in parte (al-», 
meno il siero) già durante Toperazione , sicché si riesce ad 
iniettare una grande quantità di sangue Senza produrre grandi 
bozze e senza fare un eccessivo numero di puntufe. Ecco in 
qual modo procedo. Riempito il vaso di i^aùgue defibrinato 
(travasandone una quantità determinata dal recipiente , che 
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ha servito a raccoglierlo e a defibrinarlo, e intanto filtrandolo 
attraverBo ad un pannolino previamente bagnato d'acqua fe- 
nicata e poi spremuto), lo chiudo bene col tappo di gomma 
elastica, a cui è già unito tutto il resto deirapparecchio, col 
capo estemo del tubetto più piccolo otturato da cerotto, afBnohè 
il sangue non vi penetri e non esca per esso. Ciò fatto, ca» 
povolgo il vaso e lo lìscoio tenere cosi da un aiutante , che 
sostiene pure, coU'altra mano, i capi inferiori dei tubetti di 
gomma elastica, muniti degli aghi-cannule, ad un livello un 
po' più alto di quello del sangue nel vaso. Levo allora il pes* 
setto di cerotto dal capo aperto del tubo più piccolo. Tarla 
penetra nel vaso e permette al sangue di discendere nei tubi 
di gomma, discacciarne Tarla e fluire da ciascun ago; questo 
avviene, appena si abbassi Tago ad un livello un po' minore 
di quello del sangue nel vaso, per la nota legge idrostatica. 
Accertatomi che il sangue ne fluisce liberamente, ritomo a fftr 
alzare il fascio degli aghi più in alto del livello del sangue 
nel vaso e , con tutto Tapparecchio già pronto , ohe si può 
portare con una sola mano, mi reco, accompagnato da un 
infenniere, al letto del malato e, mentre Taiutante sostiene 
il vaso di sangue all'altezza di circa un braccio al disopra 
del corpo dell'ammalato, infiggo, uno dopo l'altro, nella cute 
del paziente, i sette aghi intrisi d'olio d'oliva fenicato, pren- 
dendo, col pollice e l'indice della mano sinistra, una piega 
della cute, colle norme usate ordinariamente per le iniezioni 
ipodermiche. Il sangue penetra a poco a poco e si diffonde 
più o meno estesamente, secondo la regione del corpo, nel 
tessuto cellulare sottocutaneo, e si vede abbassarsi, abba- 
stanza rapidamente, il livello del sangue nel vaso. Si affretta 
on po' la penetrazione del sangue , stringendo bruscamente 
di quando in quando, nel pugno chiuso della mano destra, il 
tesolo di tubi à\ gomma elastica, vicino al loro attacco su- 
periore. Dopo 10*20 minuti, il livello del sangue nel vaso non 
si abbassa più; allora levo gli aghi, uno dopo l'altro, e sui 
punti, in cui erano infitti, applico un pezzetto di cerotto, 
per impedire al sangue defibrinato di uscire dal punto di 
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iniezione. Se v'ha ancora sangue nel vaso, infiggo uno o più 
aghi in altra parte della cute, in punti distanti fra di loro 
almeno 4 centimetri , meglio di più ; se il sangue rimasto è 
poco, faccio alzare verticalmente in alto parte dei tubi, il 
sangue, che li riempiva, ritorna così nel vaso ed eleva un 
po' il livello del sangue, che vi rimane ; ciò &tto, faccio so- 
stenere dall'aiutante i tubi avvolti intomo alla sua mano si- 
nistra, ad un livello un po' superiore a quello del vaso. Uti- 
lizzato cosi tutto il sangue, levati gli ultimi aghi, posto un 
pezzetto di cerotto sulle ultime punture, raccomando all'am- 
malato la quiete nel letto per qualche ora, e se, in qual- 
cuno dei punti d'iniezione, si manifesta un grado di reazione 
locale un po' eccessivo, vi applico, per le prime 24 ore, delle 
compresse bagnate d'acqua fredda. 

Nelle esperienze fatte sui cani, l'aiutante teneva saldo l'ani- 
male sdraiato sopra di un tavolo e col muso previamente allac- 
ciato, e il vaso capovolto, contenente il sangue, era appeso, 
per un'ansa di cordicella appiccicatavi con ceralacca, ad un 
uncino attaccato ad una corda, che discendeva dal soffitto per- 
pendicolarmente al tavolo, scorrendo nella gola d'una puleggia. 

Tralascio qui la descrizione del modo, col quale raccolsi la 
linfa per alcune ore di seguito in grossi quadrupedi (asini), 
dopo avere stabilita in essi una fistola linfatica del vaso tra- 
cheale, e del modo, col quale raccolsi la linfa del canale tora- 
cico di cani appena uccisi, sicché fosse assolutamente esclusa la 
miscela colla linfa di sangue proveniente dall'esterno del vaso. 

Ho fatto la numerazione degli elementi anatomici della linfa 
per mezzo della cellula d'Hayem, in guisa da avere i dati ne- 
cessari per ottenere, col calcolo, la proporzione approssimativa 
del sangue iniettato nel cellulare sottocutaneo, che viene rias- 
sorbita come tale e portata in circolo. Ho fatto pure l'esame 
macroscopico e microscopico del tessuto cellulare sottocutaneo 
iniettato e dei gangli linfatici posti sul decorso dei vasi lin- 
fatici provenienti da esso, si di quelli appartenenti agli ani- 
mali che di quelli appartenenti ad ammalati, che, pel loro stato 
gravissimo, dovettero soccombere, ad onta della cura. 
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Ho fatta eziandio Tanalisi qualitativa e quantitativa delle 
orine dei pazienti , nel laboratorio di Anatomia Patolofirica 
dell'Ospedale Maggiore, diretto dal Pr. Dott. Visconti. 

Esaminai il sangue circolante degli animali e degli amma- 
lati , con un tubetto capillare , simile a quello adoperato da 
Malassez per la numerazione dei globuli rossi, e col cromo- 
citometro del Prof. Bizzozero, determinando però il rapporto 
tra i globuli bianchi e i rossi col metodo di Moleschott. 
Alle varie norme, per eseguire con esattezza queste ricerche, 
oltre a quelle già pubblicate dal Prof. Bizz ozerò, relative 
all'esame cromo-citometrico del sangue, aggiungo qui sol- 
tanto che, nei cardiaci, con cianosi delle estremità, la goccia 
di sangue, ch'esce dalla puntura delle loro dita, è assai più 
ricca di globuli rossi e di emoglobina , che non lo sia real- 
mente la massa generale del loro sangue ; che, negl'individui, 
anemici, indeboliti, il salire le scale, il correre e l'afbnnarsi 
producono uno stato passeggiero di cianosi delle estremità, 
colle conseguenze suddette ; che lo stesso avviene, pel dito che 
si punge, se lo si stringe prima con un laccio, o se il paziente 
decombe, da qualche tempo, su di un lato, comprimendo il 
braccio a cui il dito, che si punge, appartiene; che se poi si 
punge troppo delicatamente, il sangue esce a rilento e passa 
più siero che globuli ; allora si ha l'errore opposto, si crede il 
sangue più povero di emoglobina di quel che sia realmente ; lo 
stesso avviene, anche dopo aver punto abbastanza, se non si 
aspetta che sia cessato lo spasmo passeggiero delle tonache 
delle arteriole ferite, fenomeno che dura più o meno a lungo, 
secondo i soggetti e secondo che la lancetta è più o meno ben 
affilata. 

Passo quindi all'esposizione particolareggiata delle dieci 
esperienze fisiologiche e delle quattordici esperienze cliniche 
eseguite, riassumendo, in seguito ad ogni esperienza, i princi- 
pali risultati di essa, fra cui notevoli i rapporti verificati tra la 
quantità del sangue iniettato e la rapidità dell'aumento della 
ricchezza emoglobinica del sangue ed il reperto uroscopico, 
l'aumento della proporzione dei globuli rossi , in confronto 
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di quella dei bianchi, nei casi in cui questi erano in numero 
maggiore del normale, ed altri fatti speciali, per cui rimando 
il lettore alla Memoria pubblicata nella Gazzetta degli Ospi- 
taU del 1881. 
Termino colle seguenti conclusioni: 

P Le iniezioni ipodermiche di sangue, al eterogeneo com- 
pleto, che omogeneo, completo o defibrinato, di 1 grammo di 
sangue cadauna, sono assolutamente innocue; quelle di jih 
grammi (fino a 50 grammi, nel tessuto cellulare sottocutaneo 
del petto di un cane) sono relativamente innocue, secondo la 
regione del corpo, nella quale vengono praticate e secondo 
il modo con cui vengono fatte. Nel corso del lavoro furono 
indicate le regioni del corpo, neiruomo e nel cane, che me- 
glio sopportano tali iniezioni. L'apparecchio a pressione co- 
stante sopradescritto fu quello che meglio corrispose. 

2"" Neiruomo, le iniezioni ipodermiche di sangue sono co- 
stantemente seguite da movimento febbrile leggierissimo e della 
durata, spesso di poche ore, talora, tutt'al più, di due giorni. 

3^ I globuli rossi del sangue omogeneo, sì completo che 
defibrinato, iniettato nel tessuto cellulare sottocutaneo, ven- 
gono riassorbiti , almeno in parte , inalterati , e giungono a 
mescolarsi col sangue circolante, passando dagli spazi iinfii- 
tici del tessuto connettivo lasso sottocutaneo nei vasi linfii* 
tici, provenienti dalle regioni, nelle quali sono state praticate 
le iniezioni, attraversando quindi le vie linfatiche delle ghian* 
dole, che si trovano sul loro decorso (quando queste non sieno 
in avanzata degenerazione fibro-adiposa o in altro modo pro- 
fondamente alterate), e percorrendo , da ultimo, i vasi linfii- 
tici efferenti, la cisterna di Pecquet e il canale toracico. 
Infatti, dopo una data iniezione ipodermica di sangue, si ponno 
riscontrare globuli rossi, in certa copia, nella linfa d'uno dei 
principali tronchi linfatici della regione, in cui fu fatta l'inie- 
zione, già venti minuti dopo (esp. 1*); e si può riscontrare la 
presenza, ancora assai copiosa, di globuli rossi ben conser- 
vati, nella linfa del canal toracico, tre giorni dopo praticata 
riniezione fesp. 8*); si riscontra poi il massimo, circa dodici 
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ore dopo riniezione (esp. 9'). Globuli rossi un po' deperiti pas- 
sano , in gran copia , dal tessuto cellulare sottocutaneo nel 
sangue circolante, anche quindici giorni dopo Tultima inie* 
zione (esp. 10*). 

Il riassorbimento delle emasie, nel tessuto cellulare sotto- 
cutaneo , avviene assai lentamente negF individui , in cui è 
lenta la circolazione sanguigna, massimamente se il loro 
tessuto cdlulo-adiposo sottocutaneo è molto ricco di grasso 
(esp. 17% 18* e 19*), è più rapido nelle ordinarie , o almeno 
dìBcrete , condizioni deirazione del cuore e della nutrizione 
generale (esp. 12* e 22^). Gome già asserì Eh r li eh, e con- 
trariamente a ciò che sostiene Malassez (che deve aver os- 
servato dei punti d'iniezione , in cui ei*a stata molto viva la 
reazione infiammatoria, forse per influenza di microbi iniet-* 
tati col sangue), i globuli rossi del sangue iniettato negli 
epa^ì del tessuto cellulare sottocutaneo, si conservano ivi, per 
molti giorni , inalterati (eccetto, forse , nei casi in cui v'ha 
febbre elevata), e ponno sempre essere riassorbiti come tali; 
lo stesso avviene nelle vie della linfa che attraversano il pa- 
renchima dei gangli linfatici, sebbene una parte dei globuli 
rosai sia divorata dalle grosse cellule endoteliche tappezzanti 
le dette vie. 

4^ Le iniezioni ipodermiche di sangue sono capaci , non 
solo di arrestare il deterioramento progressivo della bontà del 
sangue circolante, prodotto da una dieta insuflciente (esp. 10*) 
e da perdite continue, alle quali allora non potevasi rimediare 
radicalmente (nel 1880 non era ancora entrata in uso la cura 
radicale deiranchilostomiasi ooirestratto etereo di felce ma- 
schio, ecc.), ma eziandio di aumentare, ad onta di tali influenze 
persistenti, la ricchezza globulare del sangue circolante. 

6« Questo aumento della ricchezza globulare ed emoglo- 
binica del sangue circolante , ò pari o di ben poco inferiore 
a quella che si può ottenere coi ferruginosi accoppiati ai to- 
nici, nei casi , in cui questi medioamenti sono ben tollerati ; 
esso dura molto tempo dopo la cessazione della cura colle 
iniezioni ipodermiche di sangue , mentre si mostra prestis- 
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Simo dopò le prime iniezioni , insieme ad un miglioramento 
spiccatissimo nello stato della nutrizione generale e delle 
forze nerveo-muscolari. Quest'ultimo vantaggio venne con- 
statato, non solo in due casi di grave anchilostomo-anemia 
(esp. 23* e 24*) e in un caso di entero-mesenterite cronica 
(esp. 20*), ma eziandio nella prima esperienza clinica , £Atta 
in pratica privata fin dal 1876, in caso di grave esaurimento 
organico, causato da prolungati patemi d'animo e dal conse- 
guente stato dispeptico ed oligocitemico. 

6"" Per ottenere tali effetti, bisogna però ripetere le inie- 
zioni parecchie volte, ad intervalli di 5-15 giorni, ed iniettare, 
ogni volta, una quantità rilevante di sangue. Nelle ultime 
due esperienze cliniche si ebbe, in una il passaggio dal grado 
citometrico, riscontrato il 10 ottobre, 840, a quello, riscon- 
trato, il 9 novembre, 372, dopo ventinove giorni di cura^ con 
quattro applicazioni di iniezioni ipodermiche di sangue, di 
grammi 100-100-120-130, nell'altra il passaggio dal grado ci- 
tometrico 1080, riscontrato il 29 ottobre, al grado citometrico 
570, riscontrato il 21 novembre, dopo ventidue giorni di cura, 
con quattro applicazioni di iniezioni ipodermiche di sangue 
di grammi 200-300-150-240. La differenza , fra le proporzioni 
emoglobiniche estreme della serie , sarebbe stata adunque , 
secondo il calcolo indicato dal Prof. Bizzozero, nel primo 
caso 29,60 — 13,00 = 16,60, nel secondo caso 19,2 — 10,1 = 9,1, 
cioè, nel primo caso, la ricchezza emoglobinica si è più che 
raddoppiata, nel secondo caso, si è quasi raddoppiata. 

7'' Se si confrontano questi risultati terapeutici con quelli 
ottenuti dalla trasfusione intraperitoneale, si vede che questi li 
eguagliano, non solo, ma li superano, e ciò senza alcun peri- 
colo pel paziente e con un metodo di cura facile e non costoso. 
L'iniezione ipodermica di sangue è, adunque, una nuova 
preziosissima risorsa terapeutica, specialmente in quei casi di 
anemia lenta , in cui il tubo gastro-enterico è estremamente 
vulnerabile e inetto ad accogliere , tenere in sé , digerire e 
trasmettere al sangue materiali nutritivi e farmaci tonico- 
ricostituenti. 
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Nei trattati di anatomìa patologica si trova fatto cenno di 
tamori delFurocisti , costituiti da tessuto muscolare a fibre 
liscie (lejomiomi) e da tessuto connettivo ; qualche autore parla 
di certi polipi vescicali, e a questo proposito il Prof. Sangalli 
rimarca resistenza di tumori della vescica, i quali hanno una 
certa analogia nei caratteri macroscopici, con quello che forma 
soggetto della presente pubblicazione. 

Ecco come si esprime il Prof. Sangalli: t Sulla mucosa 
I della vescica si formano dei polipi molli ricchi di vasi san- 
f gnigni, peduncolati o sessili a seconda della loro posizione, 
I costituiti profondamente da tessuto fibroso, che è in conti- 
I nuazione con quello della mucosa o del tessuto cellulare 

• sottomucoso superficialmente formati di molteplici strati 
I di cellule epiteliali. 

« Questi tra gli altri incomodi cagionano ematuria od iscu- 
« ria, e possono essere il nucleo di calcoli. Palletta alla 

• pag. 204 riferisce di un polipo della vescica, che cagionava 
e ematuria, iscuria, tenesmo del retto e della vescica e dolore 
< dilacerante in questa i . — Operato il paziente, si trovò un 
i corpus molluscum sul fondo vescicale, della forma e gran- 
c dezza di una tonsilla, a cui stavano vicine delle escrescenze 
t polipose • (1). 



(1} Sangalli: « Stona clinica ed anatomica dei tumori ». Pavia, 1860. 
Voi. II, pag. 196. 
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OsservazioDì di mìomi a fibre lisce vescicali furono fatte dal 
1860 in poi daGaersant (1), daGersuny (2), daEngliBch 
Joseph (3), da Maas (4), da Volkmann (5), ma questi casi 
lon offrono, che solamente, qualche lontana rassotnig'liaiizs a 
{uello che sono per descrivere, ed hanno mag^g'ior interesse dal 
ato chirurgico, che dal lato anatomo patologico, tanto più che 
ali osservazioni lasciano a questo riguardo molto a desiderare. 
Recentemente W. T. Belfield riportò due casi di mìomi a 
ìbre liscie dell'urocisti, uno dei quali si riferisce ad uoa donna 
li 50 anni, morta per pneumonìte, nella quale fu riscontrato 
m tumore lungo due centimetri e largo tre, immedesimato 
iella tunica muscolare della vescica. Il secondo caso era di im 
>iccolo tumoretto, trovato in un uomo di 74 anni affètto da 
liro-cistite cronica, e dì nessun interesse (6). 

RaDzani Luigi, d'auoi 12, di S«driano, sDtrb nella Sala Santo 
St«faiio idl'Ospodale Maggiore di Milana il 39 dicembre 1881. 

La sua iotellìgeoza 6 tanto ottusa che nulla affatto si pnb rica- 
'are delle sue precedenti ed attaali sofferenze. Chiamata la madre 
lei piccolo paziente a dare conto delle vicissitudini morbose del 
Iglio, racconta essere esso il settimo figlio, e che gli altri sei mag- 
giori dì lai, sono vivi e perfettamente sani come pure il genitore; 
> madre poi cbe dice anch'efsa di essere sana e di non avere 
offerto mai malattie di entità, ci si presenta all'aspetto cogli esiti 
oanìfesti di pregressa rachitide (scoliosi dorso -lombare) e già pre- 
ocemente invecchiata e quasi completamente sdentata. 

(1] Gueraant: < Observatioii d'une maaae poljpeuea ddveloppéfi dani 
\ vewie d'una petite flUe de 22 moia >. Oag. dei Sópit. N. 23 , 1968. 
Utruioue del tumore, morte, aatoBsia non eseguita. 

(S] OersuDf : t Ueber poljpdse nicht csrciiiomatOte Nanbildungen dar 
larnbUae b. Langenbeck't Arch. f. SUn. Chir. 1871, pt^. 131, 

(3) Eugliach Joseph: ( Ueber Cjfeten au deu hlnteren BlaseniraDd 
«ì Mannara ». Out. Mtd. Jihr. N. 2, 1874. 

(4) Herm. Maaa: « Ueher polTpOaa gatartige EscresceuMD dsr mann- 
ichen Harabbse i. £«rl. Klin. Wochtniehr. N. 4, 18^6. 

(6) Volkmaun Rich.: t Gxtirpatloa einea starkoitronengroeeen po- 
rpOseu Myoms ana dar HarnWaae ». Arek. f. Klin. Chir. Voi. XIX, 1876, 
ag. 682. 

(6) Belfield: « Zur Keutnisa der M;ome der Hambhue «. Wim. Hed. 
Vochenachr. N. 12, pag. 326, 1881. 
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Quanto poi alla storia del figlio oi soggionse, che fino dalla oa- 
scita aveva il cranio molto grosso e fu poi sempre inetto ad ap- 
prendere anche la cose più banali, ed incapace di ogni minimo 
lavoro intellettuale* Quasi ogni anno era bersagliato da febbri 
miasmatiche a tipo non ben definito. Dall'agosto ultimo scorso poi, 
soffriva di difficoltà nel mingere e di perdita involontaria delle orine. 

All'esame obbiettivo si nota, oltre ad un pallore marcatissimo, 
e ad un profondo marasmo, il cranio molto sviluppato nelle parti 
posteriori, poco invece nelle anteriori, dove anzi è alquanto schiac- 
ciato. Occhi un po' sporgenti dall'orbita, niente del resto di spe- 
ciale all'organo visivo, discreto grado di cofosi. Nessuna altera- 
zione agli altri organi dei sensi, che si potesse apprezzare, nessun 
segno di paralisi, nò di paresi aUa fiicoia. Intelligenza, cóme fu 
detto in addietro, limitatissima e tardissima. 
. D torace ò ben conformato, e l'esame fisico nulla rivela di alte- 
rato agli organi respiratori, quantunque si noti un respiro che 
ricorda da lontano il fenomeno di Ehejne-Stokes. 

Ritmo e toni cordiaci regolari — area del cuore egualmente 
normale. 

All'addome, fino dal primo aspetto, apparisee alla regione ipoga- 
strica ooa enorme tumefazione, la quale risalta di forma ovalare 
e sorpassa la linea del bellico, alla palpazione essa si presenta 
dura, fluttuante, spontaneamente dolente ed ancora più alla pres- 
sione, anche leggera, nel tempo stesso, geme dall'orificio esterno 
dell'uretra qualche goccia di orina ed in piccolissima quantità viene 
emessa anche spontaneamente ; questa esaminata è limpida, di rea- 
none alcalina, di an peso specifiico di 1027 con traccio di albumina 
e priva di glucosio. 

Praticata la siringazione, venne evacuato più di un litro di orina 
fetente ammoniacale; in seguito il cateterismo veniva eseguito 
regolarmente tre volte nelle ventiquattro ore. Successivamente si 
estrasse Torina anche molto sanguinolenta. 

Ragioni peculiari di servizio ospitaliere obbligarono di lasciare 
trasportare il piccolo infermo in un comparto speciale per le ma- 
lattie della vescica orinaria, ciò che si effettuò il l"" gennaio 1882, 
in tal modo venne troncata la osservazione del malato, togliendosi 
la possibilità di uno studio clinico circostanziato e di un esame 
minuzioso, come lo richiedeva l'interesse del caso. 

Quindi riassumendo i pochi dati anamnestici e collegando i vari 
fenomeni osservati abbiamo abbozzato il concetto che potesse e 
volesse trattarsi, in preferenza di altro, di un idrocefalo cronico^ 
od almeno degli esiti dì questo, clinicamente caratterizzati dal- 



48 Voi. VII. N. 5. — G. CATTANl 4 

Tenorne svilappo del cranio, dalla sordità e dall'arresto dell'intel- 
ligenza. L'iscuria paradossa d'altra parte, e l'albaminuria (senxa 
edemi, senza idropi) potevano egaalmente subordinarsi alla lesione 
medesima, oppure ad alterazioni successiyamente costitaitesi nei 
centri encefalici consecutivamente sempre al fatto primo dell'idro- 
cefalo cronico. 

Trasportato il malato nella Sala Resnatì, ivi moriva il 5 gen- 
naio 1882. 

Autossia eseguita il 7 gennaio quarantacinque ore dopo la 
morte presenti parecchi medici dello stabilimento (1). 

Cadàvere denutrito, pallido, con spiccata anemia, grandi 
macchie da ipostasi cadaverica al dorso, ed in genere alle 
parti declivi, pelle soUevantesi in larghe pieghe, muscolatura 
molto floscia. 

Cranio assai voluminoso, massime nella parte posteriore, la 
quale si presenta allargata ed allungata. Aderenze tenaci della 
dura meninge colla lamina interna della callotta ossea, prin- 
cipalmente alle parti posteriori tanto a destra che a sinistra. 
Sottili le pareti ossee della volta, diploe atrofica — quasi vuoto 
di sangue il seno longitudinale non che gli altri seni della 
dura meninge — aracnoide tumida per edema, circonvoluzioni 
appiattite e solchi pochissimo spiccati — qualche cucchiaiata 
di siero limpido citrino nelle cavità ventricolari — varie ir- 
regolarità di disposizione della sostanza cinirea e midollare 
nei grandi gangli, massime nel talamo ottico sinistro, il quale 
si presenta più piccolo del destro, e vi prevale la sostanza 
bianca — nessuna alterazione di altra natura alle altre parti 
dell'encefalo (esiti di idrocefalo cronico). 

I polmoni offrono un discreto grado di imbibizione alle parti 
declivi ed una leggera stasi venosa. 

Nulla di speciale al cuore. 

I visceri contenuti nella cavità addominale sono regolar- 



li) L' autOBsia si trova registrata al N. 8218 del Protocollo generale 
delle NecroBcopie dell'Ospitale Maggiore di Milano. — I preparati mi- 
croscopici ed il pezzo anatomico si conservano nell'Istituto Anatomo- 
Patologico dello stesso ospedale. 
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mente disposti. — Fegato e milza nei loro confini, questa è 
alquanto tumida e dura con placche bianche dure e resistenti 
alla sua superficie (perisplenite cronica), polpa un po' dura 
e trabecole connettive molto spiccate. — - Fegato di volume e 
di aspetto normale. 

Reni aumentati di volume, di consistenza normale, di un 
colore giallo-grigio, con piccole chiazzette alla superficie, di 
un colore giallo più marcato e perciò molto distinte dal tes- 
suto della sostanza renale ; poco spiccate le stelle venose su- 
perficiali — capsule facilmente s volgibili, leggèra dilatazione 
dei bacinetti renali e delle pelvi ; sostanza midollare assai ipe- 
remica, la quale fa contrasto colla giallo-grigia della corteccia 
(nefrite parenchimatosa). 

L'esame microscopico delle chiazzette gialle mostra una 
avanzata degenerazione adiposa degli elementi epiteliali del 
rene, e il rene stesso poi in preda ad un processo di nefrite 
perenchimatosa. 
Nulla di rilevante al tubo digerente. 
Urocisti molto voluminosa, assai distesa, con pareti ispes- 
site, e sviluppatissime le pieghe sottomucose (vescica a co- 
lonne), mucosa arrossata e tumida, discreta quantità di orina 
torbida, di odore ammoniacale contenuta nella vescica di co- 
lore rossigno. Libero lo sbocco degli ureteri senza apprezza- 
bile alterazione lungo il loro decorso. L'orificio interno del- 
l'uretra si presenta assai dilatato, ed il contorno è formato 
da parecchi nodi ovalari costituiti da tessuti di neoformazione, 
duri, consistenti ed elastici, i quali sorgono dalla tunica mu- 
scolare della vescica medesima ; verso il lato posteriore-laterale 
sinistro, da uno dei suddetti nodi si sviluppa un tumore della 
grossezza di un pugno di adulto formato dall'unione di altri 
tumoretti rotondeggianti di varia grandezza, da quella cioè 
di una capocchia di spillo, a quella di una noce di avellana, 
i primi molto addossati fra di loro e poco sviluppati, gli altri 
grandi, distintissimi^ terminati con un peduncolo più o meno 
sottile. Questi tumoretti offrono una consistenza pastosa, al- 
cuni sono elastici, altri un po' flosci. Verso la base e all'in- 

Ar chimo pw le Scienze Mediche, VII. 4 
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torno <iiel ceppo massimo del tumore, dal quale gli altri si di- 
staccano, predominano i tumoretti piccoli, anzi un insieme di 
questi forma una propagine sessile, che parte dalla base del 
tronco maggiore, con una forma piramidale. 

Il complesso di questi tumoretti rappresenta come un grap- 
polo, il quale prende punto di partenza dal bordo latero-po- 
steriore sinistro deirorificio uretrale interno ed occupa cosi in 
parte la metà sinistra del triangolo vescicale. 

La sostanza di questi tumoretti è di aspetto omogeneo, 
quasi gelatinoso, di un colore bianco-grigio, semitrasparente. 

Esaminato microscopicamente il contenuto di essi mediante 
una preparazione per dU|y n w w/ji m rjia ^s^otò una discreta quan- 
tità di cellule molta^|^g^te^^ci^ cilindriche, altre 
grosse nel centro /(iìottili alle estremitela dpn uno o più nuclei 
ed i rispettivi nii^liJ^McìBeè^: E^sJ risultano in parte 
isolate ed in partV iiaccolte^^upgL ed/4 fasci irregolari, e 
solamente qualcuna^prò^ta Tunja Jopàìa regolare. Alcune di 
tali cellule assumono l'aspetto di"Sbre molto grosse ed alquanto 
ondulate, con nucleo molto splendente a protoplasma ben con- 
servato ; oltracciò riscontransi delle cellule rotonde più grandi 
a protoplasma molto granuloso con nucleo piccolo ; cellule di 
epitelio pavimentoso poligonale con protoplasma non molto 
granuloso (granuli fini e scarsi) ; molti globuli sanguigni, fi- 
brille di tessuto connettivo lasso, opache e torbide alPaspetto. 

I pezzi per lo studio istologico furono preparati mediante 
Tordinario indurimento nel liquido di MùUer, e successiva- 
mente col porli neiralcool a 40'', alcuni furono messi in una 
tenue mucilagine di gomma arabica e poi nuovamente nel- 
Talcool, per ottenere un migliore e più adatto indurimento. 

All'esame delle sezioni praticate in diversi piani, si osservò 
che la superficie di ogni tumoretto è fornita di grosse papille 
piuttosto basse, di grossezza assai varia, tutte poi rivestite 
da cellule epiteliali a tipo pavimentoso, le quali disposte a 
strati paralleli formano a tutta la superficie del tumore un 
denso e largo involucro di epitelio pavimentoso stratificato, 
assai bene distinto dal sottostante stroma della neoformazione. 
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Al solito le cellule epiteliali negli strati profondi sono piut- 
tosto piccole o poliedriche, quanto più si avansano verso la 
superficie invece diventano larghe ed appiattite, laminari. 
Viste a fortissimo ingrandimento presentano spiccate ciglia 
spinose e spazii intercigliari. 

Quanto alla massa vera del tumore, essa è costituita da uno 
stroma e da fibre muscolari striate che in numero grande 
stanno disposte in quest'ultimo. 

Lo stroma è formato di tessuto connettivo mucoso. In una so- 
stanza amorfa, trasparente ed incolora, vedonsi copiose fibrille 
connettive tortuose, spiraliformì, circonvolute, intrecciarsi va- 
riamente in tutte le direaionì. Fra esse si notano delle cellule 
rotonde di cui parleremo più tardi, e delle cellule connettive 
Aisiformi o stellate, a prolungamenti corti e protoplasma scarso^ 
in numero non grande. 

Le fibre muscolari striate si comportano diversamente a se- 
conda dei punti che si osservano. In genere si può dire, che 
subito al disotto dello strato epiteliale esiste una grande quan* 
titi di fibre, le quali son disposte a fasci paralleli, delle cui 
due estremità ordinariamente una è rivolta verso la periferia, 
Taltra verso il centro del tumore. Il numero loro va dimi- 
nuendo nei punti centrali del neoplasma, ove anche diventano 
più sviluppate, più larghe, più irregolari. 

Queste fibre ora sono di grossezza uniforme per lunghi tratti 
del loro decorso, ora, invece, si vanno gradatamente assetti* 
gliando verso le due estremità, ovvero verso una delle estre- 
mità. Greneralmente presentano tratto tratto degli ingrossa- 
menti ovali, nei quali la fibra può aumentare del doppio ed 
anche più il suo diametro trasversale. Non sono rari i punti 
ìq cui parecchi di questi ingrossamenti si susseguano Tuno 
Taltro, a coroncina. 

Quanto alla loro intima struttura, queste fibre debbono ascri- 
versi alle embrionali. Infatti si possono considerare come tubi, 
la cui parete sia costituita da uno strato di sostanza contrat- 
tile, spiccatamente e regolarmente striata in direzione trasver- 
sale e non dirado anche longitudinale, e nel cui lume sono dis- 
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posti ora l'uno in fila all'altro, ora in ammassi di 3-4 o pift 
numerosi nuclei. La lontananza dei nuclei fra di loro in una 
stessa fibra è varia; talora è assai piccola, tal'altra, invece, 
distano di 30-60 (x e più. — Questi nuclei sono ovali, a con- 
tenuto marcato e regolare, a contenuto granuloso. 

Queste fibre muscolari, secondo la mia opinione, hanno ori- 
gine dalle cellule rotonde di cui più sopra ho notato l'esi- 
stenza nel tessuto mucoso del tumore. Negli strati periferici 
di queste dette cellule appaiono numerose, non molto grandi, 
a nucleo ben distinto e piccolo, colorantesi bene col picrocarmi- 
nato dì ammoniaca, ed a protoplasma scarsamente granuloso. 

Simili cellule, in assai minore numero, ma bensì di mag- 
giore grandezza, trovassi diffuse nel tessuto mucoso, il quale 
occupa la parte centrale, hanno i medesimi caratteri, ma pijt 
spiccati per la loro grandezza, per il loro nucleo più volumi- 
noso, e granuloso come quello delle fibre. 

Il protoplasma di queste cellule, le quali sembrano vere cel- 
lule connettive, è più granuloso di quello delle cellule simili 
esistenti alla periferia, ed il nucleo si colora in rosso mediante 
il picrocarminato, ed oltracciò è anche più grande di quello 
delle periferiche. 

Nei punti centrali, appunto, dove le cellule offrono le carat- 
teristiche meglio precisabili, non sono tutte identiche per forma 
grandezza, ma presentano delle dififerenze. Infatti le varie 
cellule connettive grandi, gradatamente da rotonde diventano 
allungate per il prolungamento del protoplasma, finché dalla 
forma rotondeggiante primitiva, le cellule ne assumono una 
ovalare, fusata ed anche finalmente cilindrica. 

Sovente il prolungamento si effettua solamente ad una delle 
estremità, per conseguenza assumono allora la forma di cu- 
neo, la cui punta è talvolta molto assottigliata, e si perde in 
un sottilissimo filamento, tal'altra invece la punta è appena 
riconoscibile. 

Parecchie di tali cellule, oltre al prolungamento, offrono una 
mutftzìone di costituzione. Attorno al nucleo sì forma uno 
spazio chiaro, che, aumentando, distende la cellula a vesci- 



9 RABDOMIOMA MI8S0MAT0S0 DELL'UROOISTI 53 

cola ; e il protoplasma primitivo, che forma le pareti delle ve- 
scicole, acquista poco a poco la striatura trasversale caratte- 
ristica delle fibre muscolari. 

Ad un punto, presumibilmente più avanzato del processo, 
le dette cellule (sempre conservando ed accrescendo lo strato 
di sostanza trasversalmente striata, che le limita esternamente) 
acquistano una forma più allungata, pur mantenendo in parte 
la primitiva cilindrica od a cuneo, e presentano nel loro in- 
temo altri nuclei da una parte e dall'altra del nucleo primi- 
tivo. Questi nuclei secondari rimangono in certo qual modo 
accollati al primo, e, a differenzio di questo, sono più piccoli, 
e meno granulosi; in alcune cellule si vedono perfino cinque 
e sette nuclei , dei quali i più piccoli stanno costantemente 
agli estremi, ed il più grande nel centro. 

Le cellule in discorso, siano ciliudriformi o fusate, o cunei- 
formi, si allungano mano mano fino ad occupare più campi 
microscopici , aumentando relativamente assai più nel senso 
longitudinale, che nel trasversale, e alla fine appaiono in tutto 
simili alle fibre antecedentemente studiate. Sicché si può dire 
che nello stesso preparato si hanno tutti gli stadi di evolu- 
zione dalla cellula embrionale sferica alla cellula allungata 
ed alla fibra muscolare striata. 

Ed ora un'ultima parola sui vasi sanguigni della neofor- 
mazione, i quali sono molto numerosi in ogni punto. Essi 
partono dai tronchi vascolari centrali abbastanza grossi , ri- 
pieni meno di sangue, i quali poi si diramano o si dispon- 
gono a rete, o maglie diversamente larghe, dalle quali pren- 
dono origine alcune diramazioni, che, assumendo un cammino 
rettilineo, vanno poi a terminare ad anse, le quali si diffon- 
dono colle loro tortuosità più o meno numerose, fino al di 
sotto del rivestimento epiteliale della neoformazione. Queste 
anse nei preparati appaiono ripiene e distese di globuli san- 
guigni. 

Riassumendo, quindi, risulta, che la neoformazione da noi 
studiata ha forma di polipo, è rivestita di epitelio pavimen- 
toso stratificato, e possiede uno stroma costituito da tessuto 
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connettivo miflsomfttoso , in mezzo al quale stanno numerose 
cellule e fibre muscolari striate embrionali a diverso grado 
di sviluppo, in parte riunite a fasci paralleli ed a disposisione 
raggiata, ed in parte isolate e disposte alcune trasversal- 
mente ; perciò il tumore si riduce ad un rabdamioma mi^ 
somatoso. 

Questa neoformazione appartiene ad un ordine assai raro, 
e fin ad ora (per quanto mi consta, dopo un'accurata rioeroa) 
il mio caso rappresenta il primo fatto simile riscontrato nel- 
Turocisti, mentre di miomi a fibre liscie (kifomiomi) furono, 
eome è già detto in principiò, descritti alcuni casi. 

Ordinariamente i miomi a fibre muscolari striate o rabdo- 
miomi (Zenker) o miomi strio-cellulari (Virchow) furono 
riscontrate come tumori congeniti ed andie in questi casi sono 
rarissimi. 

Talvolta nella vita fetale si formano, per iperplasia, nume- 
rose cellule muscolari a diverso periodo di sviluppo, le quali 
danno luogo più tardi alla formazione di un vero tumore. 

Da Yirchow e da Recklingausen furono veduti nella 
muscolatura del cuore dei neonati, dei tumori, che deforma- 
vano assai il cuore medesimo , sia che sorgessero verso la 
cavità, sia che si sviluppassero al di fuori. 

Anche in altri tumori fetali furono osservate delle fibre 
muscolari striate. In alcune cisti dermoidi vennero riscontrati 
dei fasci muscolari a fibre striate. 

Dalle mie ricerche di veri miomi o fibre striate ritrovai i 
seguenti casi: 

Bokitansky {Zeitschrift der Gresellschaft d. Aerzte tu 
Wien 1840, pag. 331) per il primo descrisse un tumore mu« 
scolare dei testicoli , del volume di un uovo d'oca , e si era 
sviluppato dairalbuginea , presentava una consistenza molto 
solida, elastica , era di un colore bianco ; costituito da tessuta 
connettivo e da fibre muscolari striate, alcune delle quali si- 
mili alle fibre muscolari del cuore. 

Virchow nel 1860 {Verhandlung. d. physiltalisch Medi-- 
einisch. in Wurzburg — Bd, I S. 189) osservò un mi(M)1sto- 
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sarcoma deirovaio , il quale in parte era formato da fibre 
moscolari striate allo stadio embrionale. 

Il Billroth {Archiv. fiir pathol. Anat. tmé Physiologie 
und f&r hlinische Medicin Bd, VIII^ pag. 493, 1855) riferisce 
il caso di tumore cistico dei testicoli contenente delle fibre 
muscolari striate , delle quali però le più giovani non pre- 
sentavano striature di sorta. 

Un anno più tardi lo stesso Billroth (Ibid. Bd. JX, 
pag. 172, 1856) pubblicò il caso di un mioma cistico delFa- 
vambraccio, il quale malgrado tre successive esportazioni 
recidivò sempre. Airesame microscopico si rimarcò un gran 
numero di cellule e di fibre coi caratt»3ri degli elementi mu- 
scolari embrionali, alcune anche con striature, altre senza. 

Senftleben (IMd. Bd. 14, 1868) riscontrò delle fibre striate 
in un tumore cistico dei testicoli. Le fibre muscolari erano 
in tale caso molto spiccatamente striate e mescolate colle fibre 
di tessuto connettivo. 

Lambì (Aus d. Franz-— Joseph-Kinder-Spitale in Prag. 
Theil^ /, 1860) raccontò il caso di un cancro della gamba in 
una ragazza di tre anni, la cui tessitura istologica, oltre gli 
elementi cancerosi, mostrava degli elementi fusiformi grandi, 
i quali presentavano delle striature nel senso longitudinale. 

AVirchow ancora venne porta Toccasione di osservare 
delle fibre muscolari striate in un igroma cistico risiedente 
tra l'orificio anale ed il sacro , il cui volume raggiungeva 
quello di un pugno di adulto (Monatschrift fùr Géburts hunde 
Bd. XIX, 1862, S. 407) . 

Recklinghausen {Tbid. Bd. XX, 1862, 8. 1) vide una neo- 
formazione del cuore in un bambino neonato, della grossezza 
di un uovo di piccione; essa era rivolta verso una delle ca- 
vità cardiache ed al taglio oflfriva una superficie del colorito 
medesimo della muscolatura del cuore, i cui elementi erano 
formati a fuso e presentavano delle diramazioni ; contenevano 
un nucleo grande, ed il nucleolo splendente. Nel loro proto- 
plasma erano regolarmente disposte delle linee trasversali, 
dei granuli lucenti e delle striature distinte. 
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Al Virchow occorsero poi due altri casi (Virchow^s Ar- 
chiv, Bd. XXX, S. 468, 1864) di neoformazione del cuore che 
egli chiamò miomi cavernosi, i quali risiedevano in direzione 
trasversale alle cavità. All'esame microscopico, m. ritrovarono 
degli elementi , i quali offrivano delle striature non molto 
spiccate; perciò il Tirchow opinava, che la neoformazione 
fosse costituita di sostanza muscolare. 

Nel 1865 Buhl (Zeitschrift far Biologie Bd. /, 1865, S. 263) 
descrisse due casi di ràbdomioma; il primo di questi appar- 
teneva ad una ragazza di 14 anni e risiedeva alla regione 
lombare, venne estirpato, ma si sviluppò nuovamente rag- 
giungendo il volume di una testa di bambino neonato, ope- 
rato per la seconda volta e cauterizzata profondamente la fe- 
rita col cloruro di zinco, la guarigione fu definitiva. 

Il secondo caso si riferisce ad un uomo di 50 anni, il quale 
presentava un tumore in grembo al grande pettorale, del vo- 
lume della testa di un adulto, operato questo pure recidivò; 
ritentata quindi Toperazione, il paziente soccombette di set- 
ticemia. 

In ambedue i casi la neoformazione era costituita di fibre 
muscolari striate a diversi stadi di sviluppo. 

Il Weber (Wirchow's Archiv. Bd. XXXIX, 1867, S. 216) 
studiando la neoformazione delle fibre muscolari striate , si 
credette in diritto di credere che esse avessero origine dalle 
fibre di tessuto connettivo, ma anche dalle cellule muscolari 
liscie, ed a prova di ciò riportò un caso di polipo uterino, il 
quale recidivò dopo Tesportazione. 

L'esame microscopico dimostrò una grande quantità di leu- 
cociti e di cellule muscolari fusate, ed in alcune di queste 
furono osservate delle spiccate striature del protoplasma, 
le quali rappresentavano delle fibre muscolari striate em- 
brionali. 

Il Taruffi {Compendio di anatomia patologica generale^ 
Bologna, 1870, pag. 361) studiando un antico preparato del 
suo museo, relativo ad un tumore poliposo del ventricolo si- 
nistro del cuore, lo osservò costituito di fibre muscolari 
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striate, disposte parallelamente, intercalate da abbondante 
tessuto connettivo. 

Erdmann {IMd. Bd. XLIII, S. 125, 1871), notò il caso di 
un piccolo tumore del naso sviluppatosi in un ragazzino. La 
neoformazione presentava il colore e la consistenza affatto 
simili ai veri muscoli ; al microscopio poi venne osservato, 
essere costituito di fibre muscolari , le quali ofErivano più o 
meno spiccatamente delle striature. * 

Eberth (TMd. Bd. LF, S. 518, 1872) trovò un mioma sar^ 
comatode del rene sinistro in una ragazza, il quale aveva il 
volume di una testa di adulto, ed al microscopio ara costi- 
tuito di cellule fusiformi, con altre cellule il cui protoplasma 
offriva delle striature trasversali e delle vere fibre muscolari. 
Fu riscontrato anche un nodo al peritoneo diaframmatico, 
il quale conteneva un gran numero di fibre liscie e striate. 

La signora Kaschewaroff-Rudneff (lUd, Bd. LVI^ 
S. 63, 1872) descrisse un rabdomioma sarcomotoso della va- 
gina. Due volte venne operato e due volte fu seguito da re- 
cidiva. Àiresame microscopico si vide formato in parte da 
tessuto mìssomatoso in parte da cellule muscolari giovani e 
fusate, e da fibre muscolari. 

Bystroumow ed Eckert (Rudnew's Journal (russo), 
pag. 442) osservarono un rabdomioma dell'utero avente il dia- 
metro di un pollice e 4 linee ed una lunghezza dairapice alla 
base di 8 linee con una base di 4 linee. 

U tumore era formato di fibre muscolari striate, delle quali 
alcune molto grandi; oltracciò esistevano anche masse di fi- 
brille, e degli elementi cellulari fusiformi con uno, due o tre 
nuclei , qualcuno di questi molto grande , contenente uno o 
parecchi nucleoli splendenti. 

Cohnheim ( Wirchow's Archiv. Bd. LXVI, S.641 , 1875) 
descrisse un caso di mioma a fibre striate del rene apparte- 
nente ad una giovinetta. 1 fasci muscolari erano costituiti 
in parte da fibre anche striate, e da elementi cellulari fusi- 
formi , di più fu riscontrato anche un gran numero di cellule 
rotonde somiglianti a quelle del sarcoma globo-cellulare. 
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V. Kolessnìkow neiristituto anatomico patologico del 
Prof. Budnew di Pietroburgo studiò un rabdomioma pigmen- 
toso riscontrato in un cavallo di 20 anni, il caso fa pubbli- 
cato nélVArchiv di Virchow, voi. LXVIII, pag. 554, 1876. 

P. Mar e band (Virchow's Archiv. Bd. LXXIII^pag. 289, 
1876) riporta il caso di un ragazzo di 19 mesi e mezzo, il 
quale airautossia presentò il rene destro ridotto ad una massa 
di tumore della lunghezza di 22 centim., della .larghezza di 
14 e del peso di 2770 grammi. Rene sinistro normale. 

Airesame microscopico : cellule rotonde di sarcoma e fibre 
muscolari striate, non che cellule fusiformi, alcune delle quali 
con fibre striate. Il sarcolemma mancava. 

Huber e Bostrdm (Deutsches Archiv. fùr klinische 
Medie. Bd. XXIII, S. 205, 1878) notarono il caso di un volu- 
minoso tumore del rene sinistro del peso di 5 chilogrammi, 
lungo 32 centimetri e largo 25 , molto resistente. AlPesame 
microscopico : cellule rotonde, e fusiformi, fibre striate senza 
sarcolemma ; le fibre muscolari si presentavano a diversi gradi 
di sviluppo. Apparteneva la neoformazione ad un bambino di 
3 anni e mezzo. 

Talavera {Thèse de Paris 1879). Tra i diversi casi ripor- 
tati di tumore dei testicoli , nelle sue ricerche istologiche, 
sopra qualche tumore appartenente a questi organi, riferisce 
di un epitelioma cistico mucoide e dermoide con stroma 
muco sarcomatosOj il quale dopo Toperazione diede metastasi. 

Un secondo tumore di simile genere è dallo stesso riferito 
nella medesima tesi, era un tumore formato da cellule con- 
nettive e mucose , assai ricco di vasi e con molte fibre mu- 
scolari striate , le quali sembravano prendere sviluppo dalle 
cellule embrionali. 

Il Colomiatti (Archivio per le scienze mediche ^ voi. V, 
N. 1, pag. 1 e seg., 1881) descrisse un rabdomioma delPutero, 
il quale aveva preso sviluppo dove antecedentemente sorgeva 
un mixoma , dopo la cui escisione rapidamente erasi formato 
un mixo-sarcoma. Dopo tre tentativi di esportazione, la donna 
in breve soccombette. 
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In dodici casi di meningite tubercolare occorsi nelle auto- 
psie eseguite dal prof. Marchia fa va per le esercitazioni di 
anatomia patologica dal novembre 1882 al marzo 1883, furono 
da me fatti gli studi istologici, che formano il soggetto della 
presente nota. Se si eccettui due casi di tisi primitiva intesti- 
nale, in tutti si trovò più o meno diffuso un processo di scrofe» 
lesi delle ghiandole peribronchiali e peri tracheali. Le masse ca- 
seose si trovarono sempre rammollite in vari punti, in alcuni 
casi invadevano il tessuto connettivo perighiandolare, in altri 
le pareti dei bronchi e dei vasi sanguigni, sino ad invaderle in 
tutto il loro spessore in qualche punto. Quest'ultimo fatto si 
aggiunge alle osservazioni di Weigert sulla tubercolosi 
delle vene polmonali nei casi di tubercolosi miliarica, e fii 
ben comprendere come questa allora insorga, quando una 
grande quantità di virus tubercolare, dimostrato da Eock di 
satura parassitaria, annidato nei focolari scrofolosi delle ghian- 
dole linfatiche, penetri nel torrente della circolazione. 

Nella meningite tubercolare il processo non si limita sol- 
tanto alla eruzione di tubercoli nella guaina esterna dei vasi 
sanguigni arteriosi, ed alla formazione di un essudato fibrì- 
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Qoso povero di elementi cellulari nelle mag'lie del tessuto con- 
nettivo della pia madre, ma si manifesta pure come un pro- 
cesso di meso- e prevalentemente endoarterite tubercolare. 

La endoarterite si manifesta con un accumulo di cellule 
Totondegg:ianti o deformate per la mutua pressione tra la la- 
mina elastica e l'endotelio, il quale viene naturalmente se- 
nto verso il lume del vase. Fra gli elementi della neofor- 
zìone endovasale non raramente è dato dì riscontrare 
lule epitelioidi; ed in tagli sottili spesso si riesce a vedere 
òrte ingrandimento con molta chiarezza una sostanza in- 
cellulare scarsa, finamente granulosa. 11 più delle volte 
Bcumulo cellulare dentro il lume del vase ha la forma anu- 
e, ma spesso assume anche quella di semiluna, essendo 
pita la parete solo da un lato. A ogni modo però il lume 
. vase ne resta sempre rimpiccolito, e più o meno a seconda 
restensiooe e della gravità del processo. Questa altera- 
ne occorre indistintamente in tutte le diramazioni vasali 
ningee, ma principalmente nelle arterie invase dalla peri- 
:erite tubercolare, di qualsiasi calibro esse sieno. Cosi si 
centra e nelle prime branche di divisione dell'arteria del 
Ivio, e nelle piccole diramazioni dove l'obliterazione ac- 
le spesso completa. 

Questa endoarterite si riscontra diffusa non soltanto alle 
;erie della meninge cerebrale, ma anoora e forse più gra- 
mente alle arterie della meninge spinale, quando la me- 
igite sia, come lo è non infrequentemente, cerebrospinale, 
questi casi nei tagli trasversi del midollo involto dalla 
minge gravemente ispessita raramente occorrono sotto il 
npo microscopico vasi in cui si mantenga pervio un piccolo 
late centrale. Questo processo si è riscontrato più o meno 
ave in tutti i dodici casi di meningite tubercolare presi in 
ime, ed è sempre accompagnato da meso e periarterite più; 
neno notevoli. 

^è l'endoarterìte tubercolare si limita soltanto alle arterie 
Ila meninge cerebrale o spinale, ma invade anche i vaal 
n'interno della sostanza cerebrale, 11 più delle volte assai 
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lievemente e per breve tratto, in alcuni casi segue le arterie 
midollari (Heubner eDuret) fino neirinterno della sostanza 
bianca. Ciò si avvertiva più evidentemente in un caso di me- 
ningite tubercolare consecutiva a scrofolosi delle ghiandole 
peribronchialì, limitato a sinistra alla branca posteriore della 
scissura del Silvio, alle due circonvoluzioni rolandiche ed 
alla circonvoluzione sopramargiuale (1). All'esame microsco- 
pico su tagli praticati perpendicolarmente alla superficie delle 
circonvoluzioni invase dalla eruzione tubercolare si è potuto 
evidentemente dimostrare che Tinfiltrazione cellulare per la 
guaina linfatica dei vasi midollari sorpassando lo spessore 
della sostanza grigia guadagnava la sottoposta sostanza 
bianca, mentre si osservavano nella sostanza grigia stessa 
alcuni piccoli rami della rete dei vasi completamente obli- 
terati, ed insieme in alcuni punti i capillari enormemente 
estasici con emorragie circostanti. In tagli paralleli alla su- 
perficie delle circonvoluzioni si riscontrano sovente le arte- 
rie midollari in preda ad endoarterite gravissime, e spesso 
molte di esse completamente chiuse, ed in ispecial modo 
quelle che in numero maggiore delle altre dal fondo dei sol- 
chi si spingono nella sostanza cerebrale. Con la dilacera- 
zione si riesce facilmente ad ottenere più o meno lunghi 
tratti longitudinali di vasi, i quali per le sopraddette altera- 
zioni hanno acquistato una forma nodosa irregolare, spesso 
anche un aspetto fusiforme più o meno allungato, con un 
ventre molto disteso. 

Per Tinfiltramento tubercolare della media, le fibre musco- 
lari talora scompaiono^ e sono sostituite dagli elementi cellu- 
lari rotondi, o epitelioidi, e non di rado accade anche di 
osservare gruppi cellulari accumulatisi fra la muscolare e la 
membrana elastica, la quale viene cosi distaccata da essa. 



(1) È da notarsi in questo caso che non si ebbe idrocefalo interno, ma 
si trovò un rammollimento bianco delle parti del centro ovale sottostanti 
alle circonvolnzioni rolandiche, e che la malattia iniziò con una emiplegia, 
destra, la quale si mantenne sino alla morte. 
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distacco che è quasi sempre parziale, ma che può raggiun* 
gere delle estensioni cospicue, fino ad un quarto, un terzo 
della periferia del vase stesso, e che nella periferia può essere 
multiplo, ripetendosi a piccola distanza. 

La esoarterite nella maggior parte dei casi sembra che sia 
anteriore alla endoarterite. Di&tti, mentre Tinfiltramento tu- 
bercolare periferico è già stato colpito dalla degenerazione 
caseosa o ialina, quello della endoarterite è ancora giovane 
e non mostra alcun principio di degenerazione : solo più tardi 
anche la tunica media, infiltrata o no, e la neoformazione 
deirintima sono colpite dalla medesima, e tutto il vase Ti 
presenta come un blocco rotondeggiante, in cui si ricono- 
scono strati concentrici, e nel quale è sparito completamente 
il lume del vase, o ne è rimasto uno sottilissimo, in cui si 
ravvisano ancora globuli rossi o bianchi. 

Le piccole vene della pia madre mostrano ancora esse un 
processo di peri e mesoflebite, ma non con quella costanza ed 
intensità delle arterie. 

Esposto cosi il risultato delle nostre osservazioni sulle al- 
terazioni dei vasi sanguigni nella meningite tubercolare, sarà 
utile riandare gli studi fatti sullo stesso argomento, e anche 
quelli riguardanti la tubercolosi dei vasi sanguigni in genere. 
Sono note già da qualche tempo le alterazioni dei vasi san- 
guigni nella tubercolosi. Che la eruzione tubercolare pren- 
desse origine dalle pareti dei piccoli vasi sanguigni, special- 
mente deiravventìzia, è fatto ben conosciuto. Rin dfleisch (1), 
parlando della tubercolosi della pia madre, dice che i tubercoli 
originanti dalle guaine esterne sospingono prima la media e 
rintima, e restringono il lume del vase, quindi le perforano 
dando cosi origine a gravi iperemie collaterali e ad emor- 
ragie. 

Weigert (2) ha descritto la eruzione di tubercoli nell'in- 



(1) a LehrbQch der pathologischen Gewebelehre 9, 1876. 

(2) a Zar Lehre von der Tabercolose, Virchow's », Arch. 1879, 1882. 
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tima delle vene in conaegue^za della diflfusione del processo 
tubercolare dairesterno airiuterno delle pareti delle vene 
stesse, donde la penetrazione del virus tubercolare nel san- 
gne circolante e la tubercolosi miliare. Mùgge (1) in vari 
Olisi di tubercolosi disseminata del polmone trovò tubercoli 
dell'intima, coperti o no dall'endotelio, nel secondo casp con 
formazione secondaria di trombi, e ritiene che il virus pene- 
trasse neirinterno del sangue circolante. Arnold (2) trovò 
egualmente tubercoli nell'intima in casi di tub^colosi polmo- 
nale, divisi o no per Tendotelio dal lume del vase. Ma nelle 
varie forme anatomiche della tubercolosi si ha non soltanto 
Teruzione di nodi tubercolari circoscritti all'intima, ma pure 
alterazioni diffuse in forma di peri, mesa ed endoangioiti 
diffuse. 

Fin dal 1876 Marchiafava (3) richiamò Tattenzione sopra 
questo processo, da lui chiamato angioite obliterante^ e che 
occorre assai frequentemente nella tubercolosi cronica dei 
polmoni, del cervello, dei testicoli, dei reni, ecc. Egli ri- 
tenne che questa angioite obliterante fosse generalmente se- 
condaria, perchè quando la neoformazione deirintima si pre- 
senta BucoTB, giovane, le altre tonache sono già caseificate o 
ialine; che alla neoformazione prenda parte la proliferazione 
deirendotelio ; che la obliterazione del vase spesso è accele- 
rata dalla formazione di un trombo, che si converte sovente 
in una massa granulosa ialina, tanto che in mezzo al tessuto 
caseoso, spesso i vasi si distinguono come tanti blocchi ialini 
concentrici. 

Della stessa alterazione delle pareti delle arterie si occupa- 
rono egualmente Friedlender (4) e molti altri (Thaon, 



(I) Ueber das Verhalten der Qefftsse bei disseminirter Lungentuber- 
colose. Virchow's Arehiv. 1879. 

(^ cBeitrftge cur Anatomie der miliaren Tuberkels ». Virchow's Ar- 
ehiv. 1882. 

(3) « DeUa aDgioite obliterante nella tubercolosi » ecc. Accademia dei 
Lincei, 1876. 

(4) « Centralblatt fùr die med. Wissenschaften, » 1876. 



64 Voi. VIE. N. 6. — G. GDARNIBRI 9 

Elein, Kiener, Martin, ecc.). Recentemente Cornil (1) 
si occupò dello studio delle alterazioni delle arterie nella me- 
ningite tubercolare, sopratutto della endoarterite. In uno dei 
isi da lui studiati riscontrò, oltre a cellule rotonde ed epite- 
oidi, ancora cellule giganti, che non furono trovate mal nei 
ostri, la qual cosa è probabilmente da attribuirsi alla du- 
ita varia del processo. 

Un altro fiotto importante riscontrato nella meningite tu- 
ercolare è la degenerazione ialina delle pareti delle arte- 
iole infiltrate, dei tubercoli, dell'essudato. 
Quanto alla sostanza ialina che sì riscontra uelle pareti 
elle arterie infiltrate, essa si presenta con masse di forma 
grandezza varia. Spesso si riscontrano piccole zolle ialine 
isseminate fra gli elementi cellulari, altre volte si vedono 
tossì ammassi disposti concentricamente secondo la direzione 
elle tuniche vascolari, i quali sono o nell'intima fra l'endo- 
elio e la lamella elastica (flg. 1*), o fra questa e la masco- 
are (fig. 2*) invasa dalla inflltrazione cellulare. Spesso le 
.rteriole minime si presentano totalmente colpite da questa 
.egenerazione ed appariscono come piccoli anelli, o blocchi 
otondi di sostanza vivamente rifrangente la luce (2). Mala 
legenerazione ialina si riscontra ancora molto spesso nei tu- 
lercoli della guaina linfatica, e contemporaneamente nella 
onaca muscolare, mentre il processo di endoarterite si pre- 
enta rigoglioso fino alla completa obliterazione del vase. 
uoltre sì riscontrano masse ialine in mezzo all'essudato degli 
ipazì della pia madre, le quali si presentano come zolle dì 
orma e grandezza varia, o di fasci uniti insieme, aventi ta- 
ora un decorso serpentino. I nodi tubercolari sì vedono cosi 
sostituiti da una infinita quantità dì corpìcciuoli o zolle, di 



(1) ■ Contributioiia à l'dtade de la tubercolose a. Journal de l'Anat. 
tt de la Phisiol., 1880. 

(2) Le stease alterazioni delle pareti dei vasi eoo le etesBe apparenee 
ira deuritte furono riscootrate da me in varii casi di difterite delle 
ianci nella mucosa e nelle ghiandole linfatiche del collo. 
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lino splendore cristallino, che riunite insieme danno alla massa 
l'aspetto di una rete con punti nodali, o si dispongfono a guisa 
di raggi intorno alla tonaca muscolare. 

Tutte queste masse ialine non si colorano col carminio allu- 
ndnoso o borico, ma si colorano in giallo verdastro, trat- 
tando i preparati con una soluzione acquosa di violetto di 
metile e chiudendoli nel balsamo, la quale reazione le distin- 
gue completamente dalla sostanza amiloide. Si colorano inol- 
tre intensamente in rosso con la fucsina, in rosso pallido 
con Teosina. Con la tintura di iodio prendono una tinta giallo 
arancio, con la tropeolina giallo zolfo. Con Tacido osmico non 
prendono alcuna colorazione, nemmeno se i preparati vi si 
lascino dimorare per la durata di 2 giorni. La sostanza ialina 
resta anche perfettamente incolora, trattata con il bleu di me- 
tilene e con il violetto di genziana. 

Dall'esame delle masse ialine costituite da piccole zolle, si 
vede queste avere una forma rotondeggiante, pressappoco dei 
diametro delle cellule rotonde, e come, ai limiti delle mede- 
sime, si possa passare gradatamente dalle piccole zolle roton- 
deggianti a cellule con il nucleo poco distinto, e a quelle il 
cui nucleo è distintamente colorato con il carminio o con altre 
sostanze coloranti. Questi fatti autorizzano abbastanza a ri- 
tenere che tutta la sostanza ialina, la quale assume tutte le 
diverse apparenze sopraddescritte , non sia che Tultima rap- 
presentante di trasformazioni successive delle sostanze com- 
ponenti gli elementi cellulari deirinfiltrazione tubercolare, 
degli elementi cellulari costituenti i vasi (cellule endoteliali, 
flbrocellttle muscolari, ecc.), e dell'essudato diffuso della me- 
ningite, che segue la eruzione tubercolare. 

La degenerazione ialina descritta sotto altri nomi da Wir- 
chow (1), da Schùppel (2), da Cernii (3) fu recente- 



(1) « Virchow's Arch. », 1882. 

(2) « UnterBUchuDgen Ùber LymphdrùseQtubercalose > — Tùbingen , 

1871. 

(3) e Manuel d*HÌ8tologie pathologique », 1881. 

Archivio per le Sciente Mediche, VII. 5 
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mente studiata da molti, e diversamente interpret&ta la sua 
formazione. Così t. Recklinghausen (1) la descrive nei 
costruii postmortaii, specialmente delle vene del fegato, nelle 
membrane difteriche, nei capillari e nelle arterie dei reni, 
nella nefrite acuta, nel cervello, nella paralisi progressiva, 
negli infarti, eco. Egli crede che la sostanza ialina formi una 
pari« costituente del protoplasma cellulare anche nello stkto 
normale, e che fuoresce in forma di goccie dallo stesso quando 
diminuisce la loro energia vitale per cause chimiche mecca- 
niche, dìscrasiche. Egli & rientrare nella sostanza ialina la 
fibrina canalixxata del Langhans (2), il quale la descrisse 
nella faccia placentare del corion, come un tessuto omo- 
geneo fortemente rifrangente alla luce, traversato da canali 
numerosi di vario calibro contenenti granuli e nuclei ; origi- 
nati, secondo il medesimo, dal confluire dei globuli rossi con 
uno strato di grosse cellule del oorion negli spazi sanguigni 
intervillosi. Ueyer (3) prosegui lo studio della formazione 
della sostanza ialina, nelle pareti infiammate dei vasi sangui- 
gni, dei polmoni tubercolosi, donde la formazione degli aneu- 
rismi nelle pareti delle caverne. Wieger (4) studiò la dege- 
nerazione ialina nelle ghiandole linfatiche, dove occorre per 
alterazione di nutrizione da cause discrasiche o senili, e 
si manifesta nelle arteriole e nei capillari. Peters (5) ha de- 
scritto la degenerazione ialina nella difterite. L'alterazione 
colpisce i capillari, le arterie contenenti talora un trombo 
ialino, e le pseudomembrane difteriche che originano dalla 
degenerazione ialina degli epiteli, dei globuli bianchi, delle 
pareti e del contenuto dei vasi sanguigni. Marchiafava (6) 
descrìsse la degenerazione ialina dell'essudato endoalveolare 
nell'induramento polmonare, consecutivo alla polmonite cru- 



(1) « Tsgebl. à. 52. N&tarforachergeBeUetchaft >. Badeo-Bad«D, 1879. 

(2) « Virchow-B Aroh. », 18T7. 

(3) a Arch. de Ph7BÌologie », 1880. 

(4) < Virehow'a Ai^sh. », 1879. 

(5) « Virchow'a Aroh. ., 1882. 

(6} « RÌTÌ*ta clinica di Bologna *, 188S. 
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posa, e Taveva già descritto (1) nelle pareti e nei trombi dei 
vasi sanguigni, nelle alterazioni tubercolari dei vari organi, 
soprattutto del cervello. Yallat (2) descrisse accuratamente 
la degenerazione ialina nei tubercoli della milza, dei reni, 
dei polmoni, delle ghiandole linfatiche, delle capsule surrenali 
del sistema nervoso centrale e nelle membrane sierose, e nelle 
gomme della milza e di altri organi. Birch-Hirschfeld (3) 
la trovò nelle pareti di un tumore cavernoso del fegato. 

Sulla natura di questa degenerazione ialina si conosce poco ; 
e sarebbe ben lungo di entrare nelle opinioni disparate soste- 
nute dai vari autori sulla medesima. Forse non tutte le alte- 
razioni descritte con questo nome sono della stessa natura, 
ma a stabilire questo sono necessari studi ulteriori. Noi ab- 
biamo voluto solo far notare che questa sostanza ialina si 
trova costantemente nella meningite tubercolare, nei tuber- 
coli, nelle pareti dei vasi nell'essudato, dove sembra origi- 
nare da alterazioni del protoplasma degli elementi cellulari 
normali e patologici. 

Lo studio dei nervi cerebrali e spinali ha dato pure dei 
risultati. 

Taluni nervi a fresco si presentano di un colore grigiastro 
o rossastro per numerose emorragie. Nei tagli trasversali 
(fig. 3') fatti dopo regolare induramento, essi si presentano 
oircondati da un infiltramento cellulare, il quale invade il 
perineuro e la guaina lamellare, penetra quindi neirendo- 
nenro e poi fra le singole fibrille nervose, dando luogo in 
taluni punti alla formazione di veri nodi tubercolari. Questo 
infiltramento tubercolare dei nervi segue evidentemente le 
vìe linfatiche dei medesimi, le quali, come è noto dagli studi 
di Key, Retius e Colomiatti (4), decorrono fra le lamine 
del perineuro, deirendoneuro e fra le singole fibrille nervose. 



(1) Loc. cit. 

(2) e Virchow'B Arch. », 1882. 

(3) « Lehrbuch der pathol. Anat. v, 1882. 

(4) Questo Archivio, tomo 1. 
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somuDÌcando oon gli spasi sottoaracnoidali. Le arteriole dei 
taaci nervosi ai preaeotano ugualmente infiltrate nelle loro 
pareti, come quelle della pia madre. 

Nello stesso tempo che io veniva eseguendo le ricerche sulla 
meningite tubercolare ora, esposte e d'indole puramente ana* 
tomioa, non mancai di fare quelle sulla presenza del 'bacillo 
elei tuiiercolo. A tal uopo mi servii del noto metodo di doppia 
colorazione. In tutti i casi esaminati sotto questo punto di 
vista ho riscontrato sempre la presenza del bacillo caratteri- 
stico in numero maggiore o minore, talora scarsissimo e dopo 
lunghe ricerche. Non sono rìesoito mai a vedere i bacilli nelle 
regioni in preda ad estesa ed avanzata degenerazione caseosa 
ialina, mentre costantemente se ne trovano sempre nelle 
eruzioni mjliariche giovani, o isolati tra un elemento cellu- 
lare e l'altro, modellandosi negli spazi intercellulari, o riuniti 
in piccoli gruppi a mo^ di fascio d'armi. Talora è riuscito di 
vedere miriadi di questi microrganismi negl'infiltrati cellu- 
lari avvenuti nelle guaine linfatiche perivasali, mentre rara- 
mente ne abbiamo potuto dimostrare taluno isolato negli ac- 
cumuli di cellule fra l'endotelio e la lamina elastica. Nella 
infiltrazione degli spazi linfatici perivasali il bacillo di Kock 
si riscontra talora in numero notevolissimo (fig. 4*'). In tali 
casi tutto il contenuto degli spazi assume una tinta legger- 
mente turchiniccia a piccolo ingrandimento, mentre a forte 
ingrandimento si vedono risaltare con grandissima evidenza 
i bacilli per una colorazione bleu intensa in mezzo agli ele- 
menti cellulari il cui nucleo è colorato in bmno mogano dalla 
vesuvina. 

Tra i casi dì meningite tubercolare merita particolare men- 
zione un caso occorso recentemente al prof. Marchiafava, 
in cui non si trovarono focolai caseosi o eruzioni tuberoolari 
in altre parti del cadavere, per quanto esaminato diligente- 
mente, uè si mancò di ricercare le condizioni delle cavità 
nasali, che si trovarono normali. Ora in questo caso si trova- 
rono pure bacilli distintissimi, sebbene isolati e scarsi, i quelli 
erano sparsi in mezzo agli elementi cellulari dell'essudato 
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sottoaracDoidale intorno alle pareti delle arteriole, nelle quali 
non mancavano le caratteristiche note della endoabtbrite. 

Dalle esposte osservazioni si stabiliscono per la meningite 
tubercolare i seguenti fatti : 

P La costanza deirendoarterite acuta fino alla oblitera- 
zione ; 

2"* La costante degenerazione ialina delle pareti dei vasi 
sanguigni dei tubercoli, dell'essudato; 

3*» L'infiltramento tubercolare dei nervi cerebrali e spi- 
nali lungo le loro vie linfatiche, e la presenza nei medesimi 
di veri nodetti tubercolari ; 

4'' La presenza costante del bacillo del tubercolo, anche 
nella meningite tubercolare primitiva. 
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Spieg&zioBe della farois. 



IO. 1* — Peri ed andoarterìte tobarcoUre io due srleiìole della pU 
re nella meningita tabercolai-e. Nella più grande una loUa Ialina se- 
inare fra la lamioa elastica e l'endotelio. 

Hartnaek, oa. 3 — ob. 7. 
(tubo luogo) 

IO. £■ — Infiltramento tubercolare dell'avventitìa dell'arteria del Sit- 
iofiltrameato cellolare fra la media e la lamella elastica, al diaotto- 
i quale una grona zona ialina. 

Hartnack, oc. 3 — obb, 7. 
(tubo corto) 

IO. 3* — Senone di un nervo spinale con inflltramento tubercolare 
perìaenro e dell'endoneuro. 

Hartnack, oc. 3 — obb. 4. 
(tubo corto) 

te. 4* — Periarterite ed endoarterite tubercolare nella meningite tu- 
ttlare. Numerosi bacilli del tubercolo in meizo all'essudato della 
Ina linfatica ectaalca. 



Hartnack, oc. 2 — obb. 9 immer. 
;tabo luogo). 
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Se pur discretamente bene , sia dal lato clinico che dal- 
ranatomo-patologico , si conoscono i tumori primitivi della 
(ghiandola parotide, assai limitate sono le attuali conoscenze 
rig'uardo i corrispondenti tumori di una ghiandola vicina a 
questa e somigliante per struttura intima e funzione — la 
ghiandola sottomascellare. La ragione di questo £atto si può 
trovare probabilmente nella estrema rarità con cui si pre- 
sentano 1 tumori maligni primitivi della ghiandola sottoma- 
sceliare in confronto dei numerosi casi di tumori primitivi 
della parotide, mentre assai frequente nella sottomascellare 
sono i tumori secondarli. Infatti nella letteratura abbiamo 
solo trovato qualche caso di condro-sarcoma e di condro-mis- 
soma, cosi che, volendo escludere un solo caso di Giù gè — 
molto discutibile — il quale fu da lui ammesso come carci- 
noma primitivo t tutti gli altri tumori appartengono alla 
classe dei condromi o degli adeno-condromi. La denomina- 
zione di adeno-condroma proposta da Nepveu (1) per una 
forma di tumori della ghiandola sottomascellare da lui e da 



(1) a Mémoires de chirargie », par le Docteur G. Ne p w en. Paris, 1880. 
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altri osservata, sarebbe anche dal lato olinico giaatificata, io 
quanto che in tali tumori non vi fu metastasi. Ora a noi oc- 
corse neirSO di osservare un tumore della ghiandola sotto- 
soellare che ha molta rassomiglianza , specialmente nelle 
:ti di recente formazione, cogli adeno-condromi, ma che di- 
istrò un alto grado di malignità , per la qual cosa , come 
3be per la sua struttura istologica, devesi porre nella classe 
condro-carcinomi. E siccome non ci fu possìbile di trovare 
ristrato nella letteratura un caso somigliante al nostro, 
il noi crediamo opportuno darne qui una breve descrizione, 
irando con ciò di poter contribuire alla conoscenza dei tu- 
ri primitivi maligni di questa ghiandola (1). 

Stórta clinica. 

M tratta di una donna. Angela Sparacino, di anni 56, di 
imidinisi, di professione solatrice, la quale entrò nella Cli- 
:a Chirurgica di Messina l'Il dicembre 1880. 
Sulla d'importante nella sua anamnefii remota. Negli asoen- 
Iti nessun tumore. Ebbe 10 figli , di cui vìvono 7 tutti 
li , 2 morirono nell'età infantile per convulsioni , 1 più 
uidìcello con febbre. 

Sedici anni or sono, dopo i travagli del parto, la donna sì 
torse che al dì sotto ed un po' al di deatro dell'angolo si- 
itro della mascella inferiore erasi formato un tumoretto 
Mso quanto una mandorla. Questo tumoretto, mobiliBSìmo 
lempre indolente, durò tale fino a 6 mesi fa , né aumentò 
volume pei parti successivi, uè al tempo della menopausa, 
renuta 4 anni or sono, né per altre cagioni. All'epoca sopra 
lioata , senza causa apprezzabile , il tumore divenuto al- 
ante dolente , oominoiò a crescere ed acquistò in breve 
npo tanto sviluppo da assumere il volume ch'esso preaen- 
ra quando l'inferma fu ammessa in clinica. 



1) Una dattagliaU de*crìzioDe clinica ad anatomica fu or ora proBon- 
a dal Prof. Bixzoiero alla R. Accademia delle ScieoH dì Torino. — 
onaiiia U gennaio 1880. Voi. XVIII. 
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Quanto allo stato presente ecco ciò che più importa notare: 
Donna di media statura e di buona costituzione. Le facoltà 
mentali e gli organi dei sensi integri^ normali tutti gli altri 
organi. Non vi sono glandule linfatiche ingorgate^ né al collo 
né in altri punti del corpo. Le gengive, in corrispondenza dei 
quattro incisivi inferiori, sono tumide, iperemiche, ma non 
indurate. La regione sopraioidea sinistra è la sede di un grosso 
tumore , il quale oltrepassa in giù di qualche centimetro i 
limiti della regione, poggia in dentro nel bordo esterno della 
cartilagine tiroidea, senza far corpo con essa, in fuori sulla 
branca sternale dello sterno-oleido-mastoideo ^ col quale non 
contrae alcuna aderenza, ed in sopra inglobando Tangolo si- 
nistro della mascella col quale fa corpo, si estende nella parte 
più bassa della regione masseterina. 

Più difficile è determinare i limiti posteriori del tumore. 
Esso si spinge indietro fra i tessuti del pavimento della bocca 
e della regione laterale sinistra del collo, senza che se ne 
possano cogliere con chiarezza i confini. Alla semplice ispe- 
zione oculare non si nota alcuna sporgenza anormale nella 
cavità della bocca, percorrendo col dito il pavimento di essa 
si sente però, verso Tangolo della mascella, un cercine fibroso 
che aderisce coirosso e pare faccia corpo con esso, ed oltre 
a ciò, in corrispondenza del dotto di Warton, un cordone 
fibroso che si spinge indietro verso la base della lingua. Il 
bordo alveolare è del tutto normale, la pelle che copre il tu- 
more è facilmente spostabile ed anch'essa normale. Il tumore 
ha una superficie liscia ed una forma regolarmente convessa, 
se togli un tubercolo saliente verso l'angolo della mascella 
ed altri due piccoli nodi sporgenti in vicinanza della carti- 
lagine tiroidea: esso è in generale duro e di consistenza fi- 
brosa; alquanto più duro e di consistenza quasi cartilaginea 
in corrispondenza dei noduli di sopra indicati. L'ago da ago- 
puntura spinto con forza lo attraversa da banda a banda, 
senza incontrare in alcun punto resistenza ossea , ovvero la- 
melle di tessuto calcificato. A livello della branca orizzontale 
della mascella, Tago, spinto orizzontalmente da fuori in dentro 
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verso il pavimento della bocca, è trattenuto dairosso che ap- 
pare normale. 

Il diametro maggiore del tumore è obliquo e si estende dal 
bordo superiore della cartilagine tiroidea alla branca mon- 
tante del mascellare inferiore ; il diametro trasverso a livello 
del bordo inferiore della mascella conta 8 cent, di lunghezza, 
9 ne conta il diametro verticale. 

Diagnosi. — Quanto alla diagnosi clinica, trascurando qui 
le molte considerazioni che ci servirono per determinarla, 
noteremo soltanto ciò, che mentre si attendeva allo studio di 
questo caso da noi giudicato fin da principio assai importante, 
un fatto nuovo si aggiunse, che, secondo noi, dovea spargere 
molta luce sulla diagnosi. Dal 20 dicembre in poi , essendo 
preceduti alcuni doloretti lungo la branca orizzontale sinistra 
della mascella, si cominciò ad osservare un ingrossamento in 
quel tratto di mascella ove, airentrare dell'inferma in clinica, 
fu notata la tumefazione e Tarrossamento delle gengive. 

Questo nuovo tumore della sinfisi del mento crebbe in pochi 
giorni in guisa da prendere tutto quel tratto di mascella com- 
presa fra i due primi falsi molari e da sporgere innanzi nel 
solco mente-labiale , ed indietro verso la base della lingua. 
L'arcata alveolare in corrispondenza del tumore si rammollì 
alquanto, grincisivi inferiori divennero mobili e quasi cadenti. 

Fra il nuovo tumore e quello principale dianzi descritto, non 
vi era connessione di sorta, il tatto non scopriva alcun tratta 
di tessuto indurato sia lungo la mascella, sia nelle parti molli 
poste al di fuori ed al di dentro di essa. Dopo la comparsa di 
questo ultimo tumore l'inferma divenne triste, era silenziosa 
e quasi inebetita ; mangiava di mala voglia e mal volentieri 
lasciava il suo letto. 

Ora quale relazione poteva esistere fra i due tumori? Era 
quest'ultimo indipendente dal primo, ovvero era esso legato 
con quello in connessione genetica? Dappoiché Tesame diretto 
escludeva una propagazione per contiguità di tessuto, sia per 
la via dell'osso sia per quella dei tessuti molli visibili, non 
restava altro che ammettere una propagazione a distanza, la 
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qaale nel caso nostro non avrebbe potuto essere possibile che 
per la vìa dei vasi o per quella del nervo. Or siccome il tu- 
more della parte mediana del mascellare avea l'aspetto di un 
sarcoma, e siccome non vi è che questa specie di tumore che 
possa restare per moltissimi anni stazionaria , assumere poi 
un rapido sviluppo ed invadere per la via dei vasi i tessuti 
più o meno lontani, senza portare alcuna infezione nei gangli 
linfatici vicini, noi non esitammo a fare la diagnosi di condro- 
sarcoma della gianduia sottomascellare con sviluppo di sar- 
coma secondario nella parte mediana della mascella inferiore. 

Stabilita questa diagnosi, ci determinammo per l'operazione, 
la quale, com'è ben naturale, non potea limitarsi alla rimo- 
zione del solo tumore, ma dovea comprendere tutta la parte 
mediana della mascella di già ammalata, e tutto quel tratto 
inglobato dal tumore che per la diagnosi fatta non potea es- 
sere in alcun modo risparmiata. Si decise quindi di rimuovere 
il tumore insieme a quella parte del mascellare inferiore com- 
presa fra il secondo molare di destra e l'ultimo molare di 
sinistra, separando su questo lato la branca orizzontale della 
mascella dalla branca ascendente. 

L'opei:azione fu eseguita senza cloroformizzare l'inferma. 
Per perdere sangue quanto meno fosse possibile, si fece dap- 
prima la resezione dell'osso mercè due piccole incisioni pa- 
rallele al bordo della mascella nei due punti estremi accen- 
nati di sopra; indi si fece una incisione che, unendo le due 
precedenti, seguiva a destra il bordo della mascella, passava 
sulla parte più prominente del tumore e raggiungendo l'e- 
stremo limite posteriore di questo, si ripiegava insopra da 
raggiungere quasi il lobulo dell'orecchio; un'altra incisione 
incrociava la precedente quasi ad angolo retto e portavasi in 
basso fino al limite inferiore del tumore. 

Dissecati molto facilmente i lembi cutanei, passammo alla 
rimozione del tratto di mascella di già mobilizzato e del tu- 
more che vi aderiva, asportando del pavimento della bocca e 
delle parti profonde del collo tutti quei tessuti che ci parvero 
sospetti. L'operazione fu estremamente laboriosa; il tumore 
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non era delimitato da alcuna capsula fibrosa, ing^lobata com- 
pletamente la gflandula sottomascellsre, si estendeva luogo il 
dotto di Warton e mandava prolungamenti verso i grossi 
vasi del collo. La guaina dei vasi carotidei era già presa, la 
carotide esterna era quaai tutta io esso compresa. Un gran 
aumero di arterie e di vene furono tagliate fra due legature, 
il legò la carotide estema e sì tagliò l'ansa del grande ipo- 
glosso. La dissezione fu fatta principalmente per mezzo di 
[Strumenti ottusi e più specialmente mercè l'aiuto di due pin- 
Eette. Si legarono preventivamente quei tratti di tessuto che 
Taceano sospettare la presenza di vasi. 

Ottenuta l'emostasi definitiva legando con fili di catgut 
mohe i più piccoli vasellini,s) lavò la vastissima pìaga,prima 
con acqua fenicata al S p. % e poi col liquido emostatico di 
Capodieci, e si riunì la ferita cutanea mercè 20 punti di 
sutura intercisa. La parte inferiore del cavo orale fu imbot- 
tita con alquanto cotone fenicato , la lingua fu assicurata 
mercè un'ansa di filo di argento che, attraversandone la base, 
fu a sua volta legata a quel tratto di mascella ch'era stata 
risparmiata. 

Ad ODta di tutte le precauzioni adoperate, la perdita del 
langue fu alquanto considerevole, l'inferma era grandemente 
abbattuta e tendeva al sopore. Portata a letto le si diede del 
vino e dei brodi. 

Un'ora dopo dell'operazione esce dalla bocca del sangue 
misto a saliva ed a muco in quantità da imbrattare più panni. 
Si toglie il cotone e se ne mette dell'altro imbevuto nel li- 
quido di Capodieci e cessa la transudazione sanguinolenta. 

L'inferma non può prendere che poco latte, non può par- 
lare, ma coi cenni fa intendere di sentirsi soffocare; la lingua 
è al proprio posto. 

La sera si sente molto male, inghiotte con stento, il polso 
è piccolo, frequente e può a mala pena contarsi ; la respira- 
zione è stertorosa. Si somministra uua mistura eccitante. 

L'inferma passa molto male la notte ; alla vìsita del mattino 
troviamo la respirazione più stertorosa della sera , il polso è 
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appena percettibile, un sudore freddo vischioso copre il suo 
corpo. Alle ore 9 Vs &• ni., 22 ore cioè dopo Toperazione, viene 
la morte. 

Quanto alla morte deiriuferma non è facile dame una spie- 
gazione adeguata. Non certamente l'emorragia, non Tacido 
fenico, ma probabilmente Tesaurimento nervoso (scok) ne fu 
la causa. 

L'autopsia fatta 24 ore dopo la morte ci diede i seguenti 
risultati : 

Abito esterno. — Colorito generale della cute cadaverico 
normale, nutrizione generale ancora buona, nessuna deformità 
scheletrica, rigidità cadaverica ancora esistente negli arti in- 
feriori e nel superiore sinistro, mentre nel destro è interamente 
scomparsa. Cute del capo ed organi dei sensi normali. Esiste una 
larga ferita in corrispondenza della metà destra della branca 
orizzontale del mascellare inferiore, dovuta all'operazione chi- 
rurgica. Torace di forma normale, mammelle poco sviluppate, 
floscie. Sulla parete addominale dairombellico al pube si no- 
tano smagliamenti cutanei molto pronunciati, e agli inguini 
macchie verdastre. La cute degli arti inferiori e superiori è 
normale. 

Capo. — La cute della volta cranica ed il pericranio sono 
normali. La forma del cranio è dolicocefalica. Esistenti ancora 
le suture normali. Nulla di anormale nel contenuto della ca- 
vità cranica, salvo la dura madre alquanto inspessita, ma a 
superficie levigate splendenti, nessun coagulo nel seno lon- 
gitudinale. Leggiero trasudamento sieroso nelle pie meningi, 
le quali in alcuni punti appaiono leggermente opacate. 

Addome e Torace. — Pareti addominali e toraciche nor- 
mali. Numerose e forti aderenze tra la pleura parietale e 
viscerale d'ambo i lati, tra questa e il pericardio. Nei due 
cavi pleurici poco liquido giallo citrino, trasparente* Pericardio 
e liquido contenuto normali. Notevole quantità di adipe sotto 
epicardico. Nel ventricolo sinistro sangue fluido ed oscuro: 
l'orecchietta destra e sinistra appaiono distese e contengono 
grossi coaguli fibrinosi e grumi di sangue. Cuore alquanto 
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aumentato di volume. Sufficienti le semilunari aortiche e della 
pulmonale. Orifizi atrio-ventricolari normali; le pareti del 
ventricolo sinistro sono aumentate di spessore e misurano 
10 mm. alla base, 13 a metà, 6 verso Tapice ; quelle del ven- 
tricolo destro sono normali. Cuspidi della mitrale alquanto 
inspessiti : normali quelli della tricuspidale, non che le semi- 
lunari aortiche e della polmonale. Placche ateromatose sulla 
origine delFarco dell'aorta. Colorito bruno del miocardo del 
ventricolo sinistro. Il polmone sinistro presenta sulla sua 
superficie anteriore e posteriore numerosi noduli duri, gri- 
giastri, e nello spessore dell'organo si rileva colla palpazione 
resistenza di nodi simili. Sulla superficie del taglio si mo- 
strano di aspetto cartilagineo ; alcuni però, meno duri e grigio- 
rossigni offrono una superficie granulosa. Oltre ciò presenta : 
enfisema del lobo superiore, edema moderato del lobo inferiore. 
Aderenze di antica data riuniscono i lobi del polmone destro: 
sulla superficie e neirinterno di esso esistono gli stessi noduli 
notati nella pleura e polmone sinistro. Enfisema dei bordi 
anteriori e focolai di polmonite catarrale nel lobo inferiore e 
porzione del superiore. Le ghiandole bronchiali, aumentate 
di volume, ofi^rono nel loro spessore dei noduli di varia gros- 
sezza, di color grigio rossigno, a superficie del taglio gra- 
nulosa. 

Milza. — Capsula leggermente inspessita, polpa alquanto 
pallida. Lunghezza centimetri 14, larghezza 7, spessore 22 mil- 
limetri. 

Reni. — II rene sinistro è di volume, colorito e consistenza 
normale. Capsula alquanto ispessita, si distacca difficilmente 
portando seco della sostanza corticale, nello spessore della 
quale notansi molte cisti coUoidee. La sostanza corticale è 
iperemica. Stesso reperto pel rene destro. 

Fegato. — Diametro trasversale 28 cent., massimo verti- 
cale 19, spessore mass. 6. Aspetto noce moscata della super- 
ficie del taglio. 

Genitali. — Vescica normale. Leggera metrite catarrale 
del collo. 
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Regione del collo. — Preparate le. regioni anteriori e late- 
rale del collo si trova tra l'aponeurosi media del collo e la 
faccia anteriore della tiroide uno strato di tessuto bianco 
gialliccio, dello spessore di 1 millimetro, il quale assottiglian- 
dosi si diffonde intorno la tiroide e poi si propaga in giù 
nella fossetta giugulare. Gli strati più superficiali di questo 
tessuto in molti punti appaiono rossastri^ come infiltrati di 
sangue. Preparando la guaina nerveo vascolare si trova la 
carotide primitiva e Tintema, la giugulare interna del tutto 
normali. La carotide estema invece è legata 2Vs centimetri 
al disopra della sua origine. Il nervo vago è del tutto nor- 
male. La carotide estema e Tinterna sono di piccolissimo 
calibro. La parotide sinistra appare normale. Pure normale 
la ghiandola sottomascellare e parotide destra. Alcune ghian- 
dole cervicali sono ingrossate e nello spessore del loro paren- 
chima si osservano piccoli tratti di colore grigio rossigno. 

Usarne del Tumore, 

Il tumore, asportato con un pezzo della branca orizzontale 
del mascellare inferiore, trovasi situato al margine inferiore 
ed in parte sulla faccia interna del mascellare, al quale è 
unito mediante tessuto fibroso. Si estende dairangolo, che 
formano la branca verticale ed orizzontale del mascellare, 
fino all'altezza del secondo premolare, e dalla sua base d'im- 
pianto si dirige in basso, all'indentro e alquanto posterior- 
mente. Ha la forma di un ovoide, una superficie esterna 
liscia, ma non è fornito di una capsula involgente. Misura 
col suo massimo diametro^ orizzontale, 5 centim. ; col verti- 
cale 3 7)9 ed ha uno spessore massimo di 3 7t centimetri. Il 
colore della sua superficie esterna è bianco-rossigno ed in 
alcuni punti è molle, in altri molto duro. Spaccato nel senso 
del suo diametro maggiore offre sulla superficie del taglio un 
tratto di figura rotonda, di aspetto e consistenza del tessuto 
cartilagineo, mentre tutte le altre parti della superficie del 
taglio sono costituite di tessuto molle, rossigno, a struttura 
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evidentemente acinosa, che qua e là offre nel messzo degli 
acini dei piccoli punti di varia forma e di un color grigio- 
giallastro o giallo-rosBigno. La porzione che ha aspetto car- 
tilagineo forma nel tumore un nodo irregolarmente sferico, 
di grandezza corrispondente a poco più di un terzo dei tumore 
ed è situata verso Testremità anteriore, ed in questa eccen- 
tricamente verso la faccia interna ed il margine opposto a 
quello col quale si unisce al mascellare. Questo grosso nodo 
cartilagineo è tutt'airintorno circondato dal tessuto molle, 
rossigno ed a struttura acinosa, il quale occupa gli altri due 
terzi del tumore. All'estremità posteriore del tumore è unita 
una piccola massa di tessuto connettivo adiposo, nel quale 
stanno due ghiandole lin&ticbe della grossezza di un pisello, 
le quali, spaccate; sembrano normali. L'osso mascellare, il 
periostio e la mucosa delle gengive appaiono normali nel 
tratto che va dall'angolo del mascellare fino a livello del 
dente canino sinistro; ma più anteriormente, ed in corrispon- 
denza dei 4 denti incisivi, si osserva sulle due faccie del 
mascellare una tumefazione ricoperta dalla mucosa gengivale 
ed estesa dalla corona dei denti fino a metà altezza dell'osso. 
I denti incisivi compresi nella parte tumefatta sporgono sul 
livello dei vicini un mezzo centimetro. Spaccando, tra due 
denti, la parte tumefatta insieme all'osso, si trova che essa 
si impianta sull'osso il cui margine superiore è distrutto, e 
che colla sua estremità inferiore si insinua nel cavo midol- 
lare; Tosso quindi non figura quivi che coi '/g inferiori. 
Questa porzione tumefatta, considerata nella sezione trasver- 
sale, ha figura ovale con un diametro verticale massimo di 
2*/, cm., ed uno trasversale di 2 cm. È ricoperta superior- 
mente dalla mucosa gengivale ed in tutta la sua massa è 
formata da tessuto molle, rossigno, a struttura acinosa inte^ 
ramente eguale a quello del tumore primitivo. 

La porzione del nervo dentario, che sta'racchiuaa nel canale 
osseo, appare di volume normale. 

Coir esame microscopico del tumore, fatto a fresco su pre- 
parati per dilacerazione e sopra sezioni, si è potuto consta- 
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tare che nelle sue parti aventi aapetto cartilagineo si aveva 
la struttura di un tessuto cartilagìneo in piccola parte jalino 
e nella massima parte a cellule grandi a molti prolungamenti 
ramificati, e che nelle altre porzioni del tumore si aveva uno 
stroma connettivo evidentemente a struttura alveolare, i cui 
alveoli erano ripieni di cellule a grosso nucleo, con proto- 
plasma dilicato e a limiti così poco determinabili, che non 
era possibile giudicare con sicurezza se si trattasse piuttosto 
di elementi cellulari connettivi od epiteliali e quindi di un 
sarcoma alveolare o di un carcinoma. L'esame successivo, 
dopo trattato il tumore con liquido di Mùller, alcool a 70<* 
e 90*, fatto sopra larghe e sottili sezioni delle varie parti 
del tumore, ci ha fatto meglio conoscere la struttura. Esa- 
minando con * un piccolo ingrandimento le larglie sezioni 
colorate corrispondenti alle parti che nel fresco apparivano 
grìgio-rossigne e molli, si vedono spiccare delle grandi masse 
di forma irregolare tendente alla rotonda, ed ovale più o 
meno allungata, i cui limiti sono segnati da una serie di 
linee curve a convessità rivolta alla periferia della massa. Esse 
hanno quindi nel loro assieme una configurazione acinosa e 
la massima parte di esse racchiude nelle parti centrali una 
massa di un materiale di color grigiastro, di configurazione 
svariata, che non si colora coirematossilina e col carmino o 
solo assai poco e diffusamente. Queste grandi masse acinose 
sono separate da abbondante tessuto connettivo fibrillare sti- 
pato, in cui si osservano qua e là masse cellulari più piccole 
formate da uno o pochi zafSi che, nella sezione appaiono di 
forma subrotonda, ovale od elittica, e che racchiudono pure 
nel centro un materiale grigiastro o grigio-giallastro. Verso 
le partì periferiche del tumore si osserva in mezzo ad abbon- 
dante connettivo fibroso dei lunghi zafSi cellulari di forma e 
grossezza assai irregolare, i quali, anastomizzandosi tra loro 
con numerose branche laterali, formano una elegante rete. 
In tutte le sezioni praticate in varii punti dei due terzi di 
tumore non cartilagineo si hanno imagini sonriglianti alle 
descritte e studiandole a più forte ingrandimento si osserva 
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che tanto le grandi masse acinose, quanto le più piccole poste 
fra esse, sono formate di cellule grandi, di forma irreg^olare, 
tendente alla poligonale, a protoplasma finamente granuloso, 
fornito di un grande nucleo che contiene dei grossi granali 
ed uno o due nucleoli splendenti. Queste cellule sono stret- 
tamente riunite tra loro da scarsissima sostenza cementante 
omogenea ed hanno caratteri evidenti di cellule epiteliali. La 
massima parte delle grandi masse cellulari è suddivisa in 
ammassi più piccoli da uno stroma connettivo a struttura 
alveolare, le cui pareti sono molto, sottili. I zbM epiteliali 
contenuti in ciascun alveolo hanno lo strato di cellule più. 
periferiche, quelle che toccano la parete alveolare, di forma 
allungate e regolarmente impiantete su di essa in modo da 
avere il loro massimo diametro perpendicolare alla parete che 
tepezzano (Vedi la figura). Il materiale grigiastro, che occupa 
le parti centrali, a forte ingrandimento risulte pure formato 
da zaffi di cellule in avanzato stadio di degenerazione adiposa 
e tra esse si hanno ancora traccie dello stroma alveolare, in 
cui si osservano stravasi di sangue che va anche a mesco- 
larsi coi zaffi di cellule degenerate. Le masse più piccole, 
frapposte alle grandi, sono costituite da un grosso zaffo epi- 
teliale o da un gruppo di pochi zaffi, e nel centro di molti 
di questi zaffi si note pure un materiale di regressione che 
in taluni occupa solo una piccola parte, in altri la maggior 
parte del zaffo, cosi che le sue cellule epiteliali costituiscono, 
nelle sezioni, un sottile anello che racchiude la grossa massa 
del materiale di disaggregazione. I lunghi zaffi delle parti 
periferiche del tumore, che ramificandosi e anastomizzandosi 
formano un'elegante rete, risulteno pure clegli stessi elementi 
cellulari e non solo nel loro assieme offirono un'imagine che 
ricorda un'iniezione di vasi linfatici, ma con un forte ingra&-> 
dimento si osserva in molti punti l'estremità di un zaffo in 
diretta continuazione con uno spazio vuoto (canale) a pareti 
endoteliche. Nelle porzioni del tumore corrispondenti al mar- 
gine di esso che è rivolto all'osso mascellare, si osserva qua 
e là tra le grandi masse di zaffi epiteliali dei residui della 
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ghiandola sottomasoellare, cioè soarsi lobuli ghiandolari nor- 
mali alquanto infiltrati di cellule picoole subrotonde, molti 
4otti eecretori ripieni di un materiale jalino. Benché noi ab- 
biamo con molta perseveranza ed in modo speciale rivolto lo 
studio a queste porzioni del tumore, pure non ci fu dato di 
sorprendere i varii stadii di passaggio colla scorta dei quali 
ci fosse permesso di dedurre in modo sicuro lo sviluppo dd 
tumore. Abbiamo solo potuto rilevare da un lato, che i lobi 
ghiandolari più vicini alle masse del tumore hanno acini 
ghiandolari più grandi ed a cellule non più trasparenti mucose, 
ma interamente protoplasmatiche ; che in molti punti dei lobi 
ghiandolari i limiti degli acini vanno scomparendo; ohe alla 
periferia dei lobi si vedono molte cellule epiteliali libere che 
invadono il connettivo interlobare, e se si confrontano queste 
cellule protoplalmatiche degli acini e quelle resesi libere con 
quelle dei zaffi epiteliali del tumore, si trova che la differenza 
è assai picoola. Dall'altro lato rivolgendo la nostra attenzione 
alle masse del tumore frapposte a questi acini abbiamo potuto 
rilevare che la massima parte di esse non si risolve in una 
struttura alveolare, ma appaiono come delle masse epiteliali 
lobulate che nel loro assieme, ed anche per molti particolari, 
si lasciano paragonare a lobi ghiandolari ipertrofici, i cui 
acini contengono cellule epiteliali protoplasmatiche con leg^ 
gera deviazione dal tipo normale. In alcune di queste* masse 
cellulari acinose che in gran parte conservano la forma di 
lobi ghiandolari, si osservano sezioni di dotti escretori ripieni 
di un materiale jalino. 

Nelle due ghiandole linfatiche, già notate in una massa di 
tessuto connettivo adiposo all'estremità posteriore del tumore, 
non si osservano zaffi cancerosi, ma una completa infiltrazione 
delle trabecole con cellule rotonde e scomparsa dei seni lin- 
fatici ; inoltre qua e là, specialmente nei follicoli, delle piccole 
emorragie. Altre due ghiandole linfatiche più grosse, trovate 
nel connettivo fibroso che unisce il tumore all'osso mascel- 
lare, cominciano appena ad essere invase dal tumore. In una, 
la più grossa, si osservano varii zaffi cancerosi che penetrando 
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per l'ilo si spingono oel mezzo 6d contro la parte corticale, 
mentre nell'altra è presa soltanto la sostanza corticale di una 
estremità della ghiandola, Molti zaffi del tumore hanno pure 
invaso il connettivo fibroso che contiene le due ghiandole 
lia&tìche. 

La porzione cartilaginea del tumore risulta formata da nu- 
merosi nodi di varia grossezza, di forma rotonda, circondati 
da tessuto connettivo che ha l'aspetto di un pericondrìo, nel 
quale si osservano dei zaffi epiteliali e qualche dotto escre- 
tore. I singoli nodi sono per lo più formati da tessuto carti- 
lagineo misto, JalìDo ed a cellule stellate cou prolung&m«iti 
ramificati, pochi da tessuto fibro-csrtilagineo. 

Le sezioni praticate sulla porzione tumefatta del mascellare 
(previa decalcìficazione) mostrano in ogni punto uno stroma 
alveolare, con alveoli ripieni di cellule interamente eguali a 
lueUe del tumore principale. La mucosa gengivale assotti- 
Ifllata e infiltrata di celiale rotonde è pure invasa da zaffi, 
ipitelialì, e nelle parti mediane ed inferiori di questa porzione 
li osservano trabecole ossee a canali Haversiani assai dilatati 
! ripieni di cellule cancerose. Nessuna traccia di tessuto car- 
ilagineo. 

La porzione del nervo dentario, che è racchiusa nel canale 
)sseo, esaminata sopra sezioni trasversali, non offre cellule 
lei tumore ne' suoi spazii linfatioi peri ed endonervosij solo 
Q alcuni punti, in cui la guaina del nervo aveva contratto 
kderenza col periostio del canale dentario, si osservano delle 
)iccole masse del tumore aderenti alla guaina stessa: quivi 
fasci di fibre nervose sono alquanto schiacciati e nel con- 
lettivo interfascicolare si osservano pìccoli stravasi di sangue, 
^'esistenza nelle vicinanze del tumore principale di ghiandole 
infatiche già invase da zaffi epiteliali, e i fatti finora con- 
itatati, specialmente da Colomiatti, riguardo la diffusione dei 
carcinomi lungo gli spazii linfatici dei nervi (la quale si f& 
empre in direzione centripeta) dovevano già a priori lasciarci 
iredere che il nodo secondario sviluppatosi sulla porzione 
nediana del mascellare inferiore fosse il risultato di una 
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metastasi fattasi per la via dei comuni linfatici, anziché per 
quella dello speciale sistema linfatico dei nervi. 

Delle ghiandole cervicali, prese dal cadavere, tre sono par- 
zialmente invase dal tumore, ed è qui notevole Tabbondanza 
di zaffi che racchiudono nel loro centro una grande massa di 
materiale giallastro di regressione, e di pochi altri zaffi nel 
cui centro si osserva un bel reticolo di fibrina nelle maglie del 
quale vi sono dei globuli rossi. Molte ghiandole linfatiche bron- 
chiali sono pure prese dal tumore ed offrono nelle sezioni le 
stesse particolarità di struttura. Le osservazioni fatte riguardo 
Torigine del materiale giallastro, che si trova nel centro 
della massima parte dei zaffi cancerosi, ci inducono a credere 
che esso sia il prodotto della disaggregazione del parenchima 
ghiandolare in cui avvennero delle emorragie. Le cellule 
cancerose a principio invadono i seni linfatici della sostanza 
corticale e midollare della ghiandola, e quivi, moltiplicandosi 
comprimono i follicoli ed i cordoni midollari, nei quali per 
ostacolo alla circolazione avvengono delle emorragie. La com- 
pressione sui follicoli e cordoni midollari continua a crescere 
col moltiplicarsi delle cellule cancerose, per cui mancando a 
quelli la nutrizione, a poco a poco, insieme al sangue stra- 
vasato, si disaggregano e alla fine si riducono in una massa 
granulosa giallastra. 

Dei molti nodi secondarli trovati nella pleura e nel paren- 
chima polmonare, alcuni sono formati per intero di tessuto 
cartilagineo jalino a grandi cellule isolate e aggruppate, 
circondate da grossa capsula cartilaginea, e alla periferia del 
nodo si osservano accumuli di cellule cartilaginee embrionali, 
nei quali le cellule più periferiche sono strettamente avvici- 
nate le une alle altre, mentre quelle più interne sono allon- 
tanate da scarsa sostanza intercellulare jalina. Altri nodi 
secondarii sono formati di tessuto cartilagineo a cellule con 
prolungamenti ramificati. Altri ancora sono costituiti da una 
porzione centrale cartilaginea circondata da zaffi di cellule ^ 

cancerose. Ed infine si hanno nodi di varia grossezza formati 
di soli zaffi cancerosi, pochi dei quali contengono nel loro ; 
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ceotro quel materiale ^allastro o grigio-8:ialla8nD già ouer- 

vato nei zaffi del tumore primitivo e aei nodi secondarii delle 

gbiaodole linfatiche cerrioali e bronchiali. 

j) studio di questo tumore ci porta ad aloune coueidera- 
ni ohe qui brevemente vogliamo enunciare. Innanzi tutto 
dimostra che, come nella parotide, anche nella ghiandola 
iomaacellare si possono avere forme miste di condro-oarci- 
[ni primitivi. Che il tessuto oarcinomatoso nel nostro caso 
M una spiccata prevalenza sul cartilagineo, e mentre il 
sporto delle cellule cancerose si è fìitto per la via dei Un- 
ici, quello delle cellule cartìlagiuee soltanto per la via dei 
si sanguigni. I molti pimti poi dì somigliaDia di questo 
nore coi coudro-adeoomi precedentemente osservati, e ape- 
Imente quella forma acinosa di molte parti di esso, che 
D si risolve in una vera struttura alveolare, ci fa credere 
ai probabile che i coudro-adenomi formino uno stadio dì 
isaggio al condro-carcinoma e che forse l'asportazione &tta 
r tempo possa evitare la produzione di nodi secondarii. 
isservaeione di altri casi potrà chiarire questo nostro dubbio, 
ì noi ora abbiamo espresso anche perchè crediamo possa 
eressare il pratico. 



Spieg&eiOBe della, Figura. 

E ALVBOLi presi dalla poriione care ìd orna tosa dot (amore. 

a. a. Stroma alfoolare a parati Mttili. 

b. Cellule carcinomatose conCeanta negli alveoli, di cui le più peri- 
che hanno un diametro masaimo parpendicoUre alla superficie d'im- 
nto, le altre hanno forma irregolare e cootorni poco ben dlatinti. — 
MS, oc. II, obb. D, oanera looidaj. 
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Sebbene Padenoma del fegato sia piuttosto raro, pure la 
letteratura medica è ricca di osservazioni e di studi intorno a 
questa forma morbosa, che destò sempre un grande interesse 
fra i patologi, intenti a stabilirne Torigine, e a distinguerlo, 
se è possibile, da un'altra alterazione che ha con esso una 
grande analogia, e che forse non ne indica che uno stadio di 
ulteriore sviluppo; voglio dire, dal carcinoma primitivo del 
fegato. Sicché, avendo io avuto la fortunata occasione di os- 
servare in breve intervallo di tempo, fra le necroscopie ese- 
guite quest'anno, due casi tipici di epiteliomi primitivi del 
fegato (preso il termine di epitelioma nel senso più generico 
della parola), ho creduto opportuno darne una breve ed esatta 
descrizione, a fine di portare un contributo alla conoscenza 
deirorigine e dello sviluppo di questi processi morbosi ; fa- 
cendo precedere Tesame anatomico ed istologico dei due casi 
dalle scarse notizie che intomo ad essi ho potuto raccogliere. 
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Osservazione I. 

Montanari Matilde, d'anni 52, era nata in Modena ed aveva 
dimorato in questa città, attendendo per oltre 36 anni come 
operaia alla fabbricazione di sigari e tabacchi. Sembra non 
avesse ritratto colla nascita alcuna disposizione ereditaria 
giacché i genitori morirono a tardissima età ; il padre in se- 
guitò ad un calcio ricevuto da un cavallo, e la madre dietro 
malattia acuta; le sue sorelle sono tuttora viventi e godono 
buona salute. Essa pure aveva passato la giovinezza e Tetà 
adulta senza soffirire d'alcun male ; a 27 anni si era unita con 
Gregorio Montanari uomo sano e robusto, di professione &c- 
chino, e dalla loro unione nacquero otto figli, due soli dei 
quali sono tuttora vivi ed in ottima condizione di salute. ÀI 
dire della figlia, che mi fornisce le seguenti notizie, sua madre 
non si era mai lagnata di alcun disturbo prima del dicembre 
1882, e cioè tre mesi avanti della morte. In quest'epoca co- 
minciò a perdere la lena, e Fattività abituale nei lavori do- 
mestici ; facilmente si stancava, era presa da senso di sommo 
languore, e spesso si lagnava di molesta pesantezza allo sto- 
maco, e di stento nel digerire. Parlando coi parenti di questi 
disordini gastrici, la Matilde credette dapprima poterli attri- 
buire airaccaduta scomparsa del tributo mensile , ma poi alle 
altre molestie essendosi aggiunto vivo e continuo dolore pun- 
torio airipooondrio destro, temè di male più grave e per con- 
siglio di una comare applicò cataplasmi ammollienti alla re- 
gione dolente; fece uso di abbondanti clisteri per vuotare 
Talvo che era chiuso da alcuni giorni ed emise con essi ma- 
terie molto dure. In quest'epoca continuava però ad occuparsi 
delle faccende domestiche, e della fabbricazione dei sigari, 
e fu solo 34 giorni avanti della morte che dovette mettersi 
in letto perchè era aumentato il senso di debolezza, ranoressia, 
ed il dolore al lato destro dell'addome^ il quale cominciava 
1 pure a gonfiarsi. Invocato il soccorso di un medico, questi 

prescrisse energici purgativi che provocarono l'escita di feci 
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poltaoee, molto fetide, e di colore scuro. Le orine si fecero 
scarse, con copioso deposito rossastro. Nel decorso del male 
sembra non sia mai apparso un colorito itterico della cute e 
delle congiuntive. L'ascite andò sempre più aumentando , il 
dimagramento e la debolezza generale diventarono più consi- 
derevoli, l'appetito si perde affatto, e l'inferma il giorno 9 feb- 
braio fu condotta all'ospedale, ove le sue condizioni si aggra- 
varono in modo estremo, sicobè venne a morte il 22 dello stesso 
mese alle 4,30 pom. Per quanto ne asseriscono i parenti, la ma- 
lattia decorse sempre senza febbre. La Montanari era donna 
molto attiva, non aveva l'abitudine di bere né vino, né liquori : 
non aveva mai patito febbri malariche. 

Reperto anatomico. — La necroscopia eseguita 24 ore dopo 
la morte diede i seguenti risultati. 

Cadavere di media statura, in istato di grave denutrizione 
generale : colore della pelle bianco-sporco ; arti superiori sot- 
tili, gli inferiori voluminosi per edema. Il ventre considere- 
volmente disteso lascia scorgere pronunziato il circolo venoso 
superficiale. Muscoli esili, scarso il pannicolo adiposo. 

I vasi delle meningi e del cervello congesti: i ventricoli 
laterali del cervello contengono qualche cucchiaio di liquido: 
del resto nulla d'anormale nel cervello, e nel midollo allun- 
gato. 

Nell'aprire il ventre ne esce un liquido chiaro, citrino, senza 
fiocchi di fibrina. Le intestina sono spinte in alto e rigonfie 
per sviluppo di gaz. Lieve versamento nelle cavità pleurali; 
abbondante nel sacco del pericardio. 

Cuore di volume normale, flacido, contiene qualche coagulo : 
normali i suoi orifizii e le valvole. 

I polmoni più voluminosi dell'ordinario, lasciano sgorgare 
dal taglio molto liquido sieroso, sanguinolento. 

Milza aumentata di volume ; la capsula opacata ; polpa scura 
e di mediocre consistenza. 

Reni molto congesti. 

Lo stomaco e le intestina ricoperte da un denso strato di 
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catarro ; nelle ultime porzioni dell'ileo e nel colon poche ma- 
terie fecali giallastre. 

L'organo che si mostra specialmente malato è il fegato ; la 
sua grandezza è alquanto ridotta; pesa gram. 1030. Il lobo 
destro grosso, globoso a margini ottusi ; il sinistro im- 
picciolito, assottigliato, a margini taglienti. Sovra tutta la 
superficie del fegato si vedono numerose sporgenze rotondeg- 
gianti, disposte irregolarmente e di diverso volume: alcune 
raggiungono la grandezza di una piccola noce avellana, altre 
quella di un grano di ceoe, le più piccole di un grano di mi- 
glio. Queste rilevatezze ora sono addossate le une alle altre, 
ora isolate e più prominenti : confluenti però su tutta la sa- 
perfide del fegato, ed in massimo grado al suo margine in- 
feriore, ove in diversi luoghi si scorgono quattro a cinque di 
queste intumescenze di varia grandezza riunite Tuna coIFaltra 
e solo distinte da un solco superficiale, mentre un solco più 
profondo le separa dalle isole di nodi vicini. 11 loro colore è 
pur esso diverso, alcuni sono bianco-pallidi, o giallo-chiari; 
altri, infine, del colore normale del fegato. La capsula glis- 
soniana è lucida e trasparente dovunque. Fatti diversi tagli 
nella profondità del tessuto epatico, si osserva che la sostanza 
è dura, consistente, scrosciante ; cosparsa di numerosi noduli 
delle tinte più differenti: alcuni verdi; altri giallo-scuri; altri 
giallo-verdastri alla periferia, e bianco sporchi al centro; altri 
di aspetto lardaceo, limitati tutti da striscie di tessuto fibroso. 
La loro consistenza è varia, i più molli sono quelli di color 
chiaro alcuni dei quali sono trasformati in una poltiglia che 
si vuota facilmente, lasciando una cavità circolare; e questi 
ultimi si riscontrano di preferenza alla periferia deirorgano. 
La superficie del taglio prende in alcuni punti un aspetto più 
vario in causa di aree rosse che si scorgono in mezzo alle 
isole bianche e giallastre. Nelle località ove la sostanza epa- 
tica è meno alterata si scorgono dei lobuli ben distinti di co- 
lore giallo-chiaro, pur essi circoscritti da linee bianche di 
tessuto connettivo. Gran parte delle vene che scorrono nel 
parenchima deirorgano sono. trombizzate da una massa poi- 
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taoea biancastra. Le diramazioni della vena porta all'ilo del 
fegato ripiene di trombi molli di colore biancastro. L'arteria 
e le grosse vie biliari, libere: la cistifella ripiena di bile di 
colore giallo*scuro. Perfettamente sane le glandule periportali^ 
quelle del mesenterio e retro peritoneali. 

Ovaie, utero, e vagina normali. 

Midollo delle ossa lunghe molto ricco di sangue. 

Esame microscopico. — Passati dei pezzi di fegato, prima 
nel liquido di Mùller, indi neiralcole, si ottenne in capo a 
breve tempo un conveniente induramento. 

I tagli eseguiti a mano libera, o col microtomo, furono co- 
lorati preferibilmente col carmino di Grenacher, ovvero 
colla ematossilina ; coi quali mezzi, e particolarmente col primo, 
ebbi dei preparati della massima chiarezza. Alcuni li chiusi 
in glicerina, altri li montai in gomma Damara. — Ecco ora 
quanto mi risulta dall'esame istologico di quelli. 

I preparati eseguiti sopra i nodi di tessuto epatico di aspetto 
normale, addimostrano molteplici, ramificate e larghe trabecole 
di tessuto connettivo, che limitano, dei gruppi di acini più o 
meno numerosi, a seconda dei punti diversi del preparato. Il 
connettivo si presenta infiltrato abbondantemente di giovani 
elementi tondeggianti ; in esso decorrono numerose ramifica^ 
zioni vascolari, e facilmente vi si trovano le sezioni longitu- 
dinali trasverse di molti canaliculi biliari, riconoscibili pel 
loro epitelio cilindrico fortemente colorato e pel lume, benché 
poco ampio, in essi esistente. In altre parti del preparato 
accade di osservare , che il tessuto di granulazione invade la 
periferia dell'acino limitrofo, decorre lungo la rete intralobu- 
lare, e giunge a mascherare in parte le cellule epatiche peri- 
feriche. Talvolta si scorge anche una iperplasia dell'epitelio 
dei canalicoli biliari, i quali si dirigono verso l'acino stesso 
e vi insinuano il loro epitelio proliferato; il che specialmente 
8i riconosce non solo dalla forma cubica, e dalla piccolezza 
degii elementi, ma eziandio dalla loro intensa colorazione, 
mentre il protoplasma delle cellule epatiche infrapposte rimane 
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meno colorato, e presenta talora dei granuli di pigmento ver- 
dastro. Il volume di queste cellule epatiche, in diversi punti 
della periferia dell'acino, è lievemente aumentato ; alcune cel- 
lule hanno un nucleo gigantesco; altre, più grandi ancora, 
presentano due o tre nuclei tondeggianti ripieni di granuli 
grossolani. 

Muovendo il preparato scorgonsi altri gruppi di acini fra 
loro separati da un connettivo fibroso, in cui stanno meno nu- 
merosi corpuscoli, e di configurazione fusiforme; nel connet- 
tivo si rilevano altresì canalicoli biliari ad epitelio normale^ e 
sezioni trasverse, o longitudinali di vasi portali interlobulari 
dilatati e congesti. Da questo esame risulta, che nei nodi sud- 
detti, non si ha che il quadro ordinario di una cirrosi epatica 
recente od avanzata. 

Nella prossimità di altri nodi, i quali come appare dal re- 
perto macroscopico avevano l'apparenza di neoplasma, se ne 
trovano alcuni, i quali si distinguono dai sovradescritti o per 
una colorazione verde-cupa o per una colorazione rosso-in- 
tensa. All'esame dei primi si riconosce che il color verde è 
dovuto a gran copia di bile trattenuta nel nodulo stesso; ed 
invero ora appariscono nel campo microscopico delle aree iu 
cui trovansi numerosi finissimi canalicoli pericellulari distesi 
da bile verde cupa, ora invece dei singoli gruppi di cellule 
epatiche, il protoplasma delle quali è letteralmente gremito 
di granuli verdi di bile. E qui giova notare come talune cel- 
lule, le quali furono più intensamente impregnate di granuli 
di pigmento, presentano un particolar modo di atrofia, la quale 
consiste nel ridursi di tutto l'ammasso cellulare ad un in- 
treccio elegante di fini prolungamenti protoplasmatici limi- 
tanti delle aree circolari rotonde e vuote, sicché tutto il corpo 
cellulare di grande volume, ha l'aspetto di un reticolo finis- 
simo a maglie molteplici, i filamenti del quale vanno con- 
vergendo in un punto centrale, ove persiste ancora immutato 
ed evidente il grosso nucleo nucleolato. Resta cosi dimostrato 
che in questi acini esiste una itterizia circoscritta, e cosi 
grave da condurre in atrofia alcuni elementi cellulari. 
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Air esame dei nodi che, come dianzi notai, hanno aspetto 
TOSSO intenso si scorge a piccolo ingrandimento una specie di 
area emorragica nella quale sono disseminati dei nuclei, o 
delle cellule rotonde. Ma ad un più forte ingrandimento si 
riconosce che questa apparenza è data da un'ampia dilatazione 
di tutta la rete capillare intralobulare, la quale specialmente 
nei punti nodali si presenta gozzuta, e piena di sangue, sicché 
non riesce molto facile discernervi le cellule epatiche infrap- 
poste, e solo si distinguono in causa del loro nucleo fortemente 
colorato. Queste aree non sono dunque altro che lobuli epatici 
in istato di congestione passiva, e siccome le cellule vi si tro- 
vano schiacciate dall'ampia rete vascolare, cosi può dirsi che 
detti nodi sono in istato d'atrofia cianotica. 

Venendo ora a descrivere quei nodi più piccoli che macro- 
scopicamente avevano l'aspetto di neoplasma, dirò come essi 
siano distinti dalla presenza di un elegante intreccio di zaffi 
cellulari intensamente colorati, separati fra loro da un connet- 
tivo ora infiltrato da piccoli elementi rotondi, ora invece di 
aspetto completamente fibroso, ricco tuttavia di cellule con- 
nettive fusiformi. Gli elementi cellulari che compongono i 
zaffi, appariscono identici a quelli che tappezzano i canalicoli 
biliari ; cioè , sono di configurazione cilindrica o cubica , di 
piccolo volume a protoplasma chiaro a nucleo tondeggiante , 
od ovale, ripieno di minute granulazioni. Talora, s'incontra 
qualche cellula più grande con due o più nuclei. 

Questi elementi epiteliali si addensano, per costituire i zaffi 
ì quali sono più volte ramificati, ora cilindrici, ora cilindro- 
conici, ed ora irregolari, formando nel loro insieme un Cle- 
ante intreccio di cordoni cellulari, nei quali non è possibile 
di scorgere alcuna cavità. Là dove il connettivo che li accom- 
pagna è fibroso, più facilmente si disegnano queste ampie reti 
epiteliali, ed allora nella preparazione si scorge come fra il 
zaffo ed il rispettivo connettivo limitrofo esista uno spazio, 
probabilmente artificiale, ma utile alla descrizione ; perchè per 
esso è agevole rilevare, che gli epitelii tra loro addensati non 
sono capiti in una cavità formata da una membrana propria 
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di qualsivoglia natura, ma ohe il tessuto connettivo fibroso 
limitrofo forma una parete ai zaffi epiteliali stesai, e le cel- 
lule connettive fusiformi, che trovansi abbondanti lungo le 
trabeoole connetti vali, lo sona ancor più al confine tra esse 
ed i rispettivi zaffi epiteliali, cosicché rendono Timmagine di 
un endotelio che li rivesta. È particolarmente interessante l'e- 
same di alcuni piccoli nodi, i quali da una parte e dall'altra 
sono limitati da un tessuto connettivo fibroso, nel quale de- 
corrono ampi canalicoli biliari ad epitelio iperplastico e pochi 
vasi sanguigni. Alcuni di questi canalicoli biliari molto di- 
latati, e ripieni di epitelio, si dirigono verso il nodo limi- 
trofo, ed evidentemente si continuano nella rete epiteliale da 
cui risulta costituito il nodo stesso ; il quale occupa il posto 
destinato ad un lobulo epatico, giacché tutto airingiro esi- 
stono trabecole di connettivo, fornite di vasi sanguigni e di 
canalicoli biliari; trabecole quindi, che altro non sono che 
gli ordinari prolungamenti interlobulari della glissoniana. 
Le cellule epatiche costituenti il lobulo invaso dalla neofor- 
mazione, non sono più riconoscibili, in mezzo alla grande 
quantità di elementi epiteliali giovani neoformati, che ne 
hanno occupato il posto. Probabilmente le dette cellule cad- 
dero in completa atrofia e sono scomparse. In nessuna parte 
del neoplasma o del tessuto epatico circostante é visibile una 
reale proliferazione di cellule epatiche, che si possono trascu- 
rare, al proposito, quei casi singoli di cellule epatiche grandi 
con due o più nuclei, rinvenibili nei lobuli limitrofi al neo- 
plasma. Di tali esempi si hanno anche in qualunque caso di 
semplice cirrosi atrofica del fegato. 

Finalmente ricordo altri nodi più grossi superficiali al fe- 
gato , rivestiti della lucida e sottile capsula glissoniana , i 
quali al microscopio appariscono totalmente incassolati da un 
connettivo fibroso, limitati airingiro da acini epatici normali. 
Questi nodi incassulati sono costituiti anch'essi da un fitto ed 
elegante intreccio di zaffi epiteliali, accompagnati da connet- 
tivo fibroso. 

Solo in talune parti centrali del fegato si può scorgere che 
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i vaai portali interlobulari sono riempiti da elementi neopla- 
stici ; e da questi vaei si propagò la neoplasia verso il tronoo 
della porta, dove infatti, oome si di«se, trovavasi un cilindro 
biancastro costituito da un denso ammasso di elementi epi- 
teliali identici a quelli ohe formano i nodi neoplastici sovrs^ 
descritti. 

Osservazione II. 

Federzoni Oesare, di 65 anni, di Modena, di professione ra- 
laaio. La ^ moglie assicura ohe , air infuori di una bronchite 
un po' grave ch'ebbe a patire nel 1874 , non soffri di altre 
malattie prima di quella che lo trasse a morte; e di questa 
cominciò ad avvertire i primi sintomi neirottobre del 1882. 
Questi sintomi consistevano in dolori vivi che dairipocondrio 
destro si estendevano àlFaddome ed alla spalla destra, ed in 
una perdita notevole delle forze e deirappetito. II medico che 
lo visitò credette trattarsi di congestione epatica, e consigliò 
l'applicaziime ripetuta di sanguisughe alla regione dolente. 
Dopo ciò, le ricordate sofferenze si fecero più lievi, ed il Feder- 
zoni ritornò al lavoro, quantunque di sovente accusasse fitte 
dolorose al lato destro deiraddome, ed alla spalla corrispon- 
dente, e la moglie notasse che andava dimagrendo. Ai primi 
di marzo cominciò a gonfiarsi il ventre e si pose in letto. 
L'appetito l'abbandonò quasi del tutto; le orine diventarono 
scarse, sedimentose; l'alvo stiiico; il colore della pelle pal- 
lido, qaasi terreo; le forze del corpo molto diminuite. Il me- 
dico eseguì allora la paracentesi e ne estrasse circa 10 litri 
di liquido sieroso limpidissimo, di colore giallo-chiaro, poi 
lasciò per 9 giorni aperta la puntura fatta, perchè continuasse 
lo stillicidio del liquido. Cessato questo, parve all'infermo di 
sentirsi meglio e si alzò; ma colto da capogiri, con violenta 
ceMea, e dolori puntorii all'ipocondrio destro, dovette quasi 
subito ritornare in letto, né potè nella notte trovare un istante 
di sonno e riposo. In pochi giorni ricomparve l'ascite, le forze 
ancora più si indebolirono, l'anoressia diventò assoluta; alla 
stipsi si sostituì profusa diarrea, ed il 22 marzo ricoverò nel- 



96 Voi. VII. N. 8. - A. RoviGHi 10 

l'Ospedale ove vìsse ancora 17 giorni. Per raccresciata di- 
stensione dell'addome il 7 aprile fa praticata di nuovo la pa- 
racentesi, ma subito dopo le condizioni del malato si aggra- 
varono ; alla diarrea si unirono vomiti di sostanze scure, 
fetide ; poi dispnea gravissima , e subdelirio ; lingua arida; 
fulliginosa , singhiozzo frequente e dopo lentissima agonia 
spirò il 9 aprile alle ore 3 antim. 

La madre del Federzoni era morta pazza al manicomio di 
S. Lazzaro ; ed il padre, per quanto mi viene riferito, per una 
affezione gastro-intestinale determinata da abuso di alcoolici. 
Il Federzoni invece , per quanto attestano la moglie e quanti 
lo conobbero, era un buon operaio, non abusava di liquori, 
né di tabacco, anzi viveva con tutte quelle norme igieniche e 
dietetiche che gli consentivano la sua posizione sociale. 

Reperto anatomico. — La ne<?ro5copfa eseguita il 10 aprile 
alle ore 10 ant. diede il seguente reperto. 

Cadavere di statura giusta, di costituzione scheletrica nor- 
male ; scomparsa la rigidità cadaverica ; pallido il colore della 
cute e delle mucose visibili; notevole la denutrizione gene- 
rale. Ventre voluminoso, edematosi gli arti inferiori; inci- 
piente piaga da decubito al sacro; circolo venoso superficiale 
dell'addome molto pronunziato, specialmente a destra. 

La pia madre è opacata, la massa cerebrale anemica, del 
resto, nulla degno di nota. 

Il cuore destro disteso da coaguli fibrinosi, normali, gli 
orifizii e le valvole, flacida la musculatura. 

All'apice del polmone destro antichi focolai caseosi calcifi- 
cati: i lobi inferiori d'ambo i polmoni in istato d'edema sub- 
acuto. 

Nel cavo peritoneale copiosa raccolta di liquido siero fibri- 
noso, torbido. Le anse intestinali raggruppate fra loro; la 
tonaca sierosa è molto congesta; il peritoneo parietale ed il 
mesenterio opacati.* 

La milza alquanto aumentata di volume , con polpa rosso- 
cupa consistente. 
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I reni congesti, duri con qualche ciste alla periferia del- 
Torgano. La mucosa intestinale tumida, congesta, e spalmata 
dì muco denso. Lo stomaco molto disteso e ripieno di grumi 
sanguigni molto scuri, commisti a liquido' sanguinolento fe- 
tidissimo; la mucosa gastrica in istato mammellonato , di 
aspetto ardesiaco. Le vene dello stomaco molto dilatate. 

n pancreas normale, salvo una leggera infiltrazione di 
grasso fra i lobuli della estremità sinistra. 

n fegato è mediocremente aumentato di volume , special- 
mente a spese del lobo destro, del peso di k. 1,600. La cas- 
sala ohe lo riveste è d'aspetto tendineo, opaca, con qualche 
striatnra bianco-lucente più rilevata; in diversi punti aderisce 
alla volta del diaframma. Il lobo destro , come fu detto , è 
molto grosso, d'aspetto lardaceo, globoso, a margini rotondi, 
a superficie rilevata da noccioli voluminosi; il lobo sinistro, 
invece, ha 1 suoi margini più sottili, e superficie alquanto gra- 
nulosa. Eseguendo un taglio profondo sul lobo destro, sgorga 
alla superficie di sezione un succo lattiginoso, e si vede in 
gran parte costituito da ammassi di sostanza biancastra in 
parte rammollita, e solo qua e là si scorgono delle aree di 
tessuto epatico ben conservato e di aspetto normale: il lobo 
sinistro è invece più duro, al taglio presenta dei piccoli nodi 
di colore bianco-grigio, sparsi sulla superficie e nella pro- 
fondità deirorgano, in cui è più evidente l'aspetto granuloso, 
quantunque non sia cosi pronunciato come nel caso prece- 
dente. — Molti vasi intralobulari , non che tutte le dirama- 
zioni dalla porta all'ilo del fegato, sono trombizzate e con- 
tendono una sostanza molle biancastra, simile a quella che 
costituisce l'alterazione del lobo destro del fegato. 

Analoghi trombi si trovano nel lume delle vene mesente- 
riclie, della vena splenica e delle coronarie dello stomaco. 

Le grandi vie biliari e l'arteria epatica sono libere. 

Lie glandule periportali , quelle del mesenterio e le retro- 
peritoneali sanissime. 

Vescica urinaria ed organi genitali normali. 

Archivio p§r l9 SeÌenM§ Medieht, VII. 7 
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Esame microscopico. — Collocati neir acido cromico a 
0i25 % e poi in alcool, alcuni piccoli pezzi tolti dal lobo deatro 
del fegato, dove Tinfiltrazione era massima ; ed altri più. nu- 
merosi, tolti dal lobo sinistro, dove era più manifesto Taspetto 
granuloso e la durezza dell'organo, e dove erano disseminati 
i piccolissimi nodetti bianco-grigi, consistenti, e solo pel co- 
lore differenziabili da vicini lobuli epatici ; ne ottenni in iHre- 
vissimo tempo un ottimo induramento , e ne feci dei tagli 
sottilissimi che colorai col carmino Grenacher, ocoirema- 
tossillna, e chiusi in glicerina, o in gomma Damar a. 

L'esame istologico dei pezzi in cui era la massima infiltra- 
zione , non potè farsi che per dilacerazione essendo il neo- 
plasma rammollito. In esso trovavansi delle cellule appiattite, 
di configurazione subpoligonale a protoplasma chiaro, sottile, 
ma fornito di parecchie goccioline di grasso, e con un nucleo 
rotondo, vescicolare contenente alcuni granuli. L'aspetto di 
queste cellule era tale, che, fatta astrazione dalla quasi tra- 
sparenza del rispettivo protoplasma, si sarebbero prese a tutta 
prima per cellule epatiche. 

Più importante è riescito l'esame dei piccoli nodi circondati 
da parenchima epi^ico. In quest'ultimo sono visibili delle 
trabecole non molto larghe di connettivo , le quali separano 
alcuni gruppi di lobuli. Dette trabecole sono costituite a pre- 
valenza di tessuto fibroso , povero di corpuscoli connettivi, 
meno nelle zone limitrofe, agli acini epatici, i quali vanno 
infiltrandosi di giovani elementi che in parte penetrano lungo 
la rete dei vasi intralobularL Nelle dette trabecole decorrono 
dei vasi sanguigni poco ampt e qualche ramificazione sottile 
di canalicoli biliari, il lume dei quali è poeo evidente, e l'e- 
pitelio loro a&tto normale. Le cellule epatiche dei lobuli com- 
presi fra le summenzionate trabecole presentano una mediocre 
infiltrazione adiposa, e numerosi granuli di pigmento; sono 
ordinariamente mononucleate, o, di raro, hanno due nuclei. 

Facendo arrivare sotto il campo del microscopio il tratto di 
preparazione che comprende il piccolissimo nodulo neoplastico, 
si scorge, che il medesimo è composto essenzialmente di due 
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parti bene distinte; una periferica, formata da elementi di 
tessuto epatico; Taltra centrale, costituita dagli elementi del 
neoplasma. Questi ultimi sono poligonali , e si differenziano 
dalle cellule epatiche solo per la più forte colorabilità del loro 
BQcleo, per la maggiore trasparenza del protoplasma, ed in- 
fine, per Tardine Irregolare in cui sono disposti. Infatti, non 
è possibile di scorgere nella serie degli elementi neoplastici, 
una dispofliaione qualunque che ricordi un vero tessuto glan- 
dulare ; essi si raccolgono a gruppi cdie Tengono tra loiro se- 
parati da sottili e chiare trabeoole di tessuto eoonettiro. Os- 
«enramdo poi la zona periferica di tali noduli , trovasi talora 
la serie regolare delle cellule epatiche , che passa gradala* 
mente a quella più disordinata delle consimiti cellule neopla- 
stiche; taFaltra, iuTeee, si vedono le cellule epatiche rese 
fusiformi, appiattite, tutte aUMngiro del neoplasma, formar- 
gli quasi una oomioe. Lai dorè i noduli sono minimi e si 
direbbero incipienti, sicché la maggior parte del lobulo è 
ancora fornito di cellule epaticte , si riceve a tuttft prima 
rimpressione, come se le parti centrali di un ordinario lobulo 
epatico si fossearo scompigliate , e gli elementi avessero per* 
duto il loro allineamento regolare. Soltanto' la più forte co* 
lorabilità dei nueJei negli elementi neoplastici, e la presenza 
di quando in quando tra essi di più grandi cellule proliib*- 
rauti, avvertono ben presto ohe vi è qualche cosa che H dif- 
ferenzia dal tessuto epatico. Infatti, nello spessore del nodulo, 
e più di frequente , alla, periferia di quello, tra esso e il pa- 
renchima epatico , si scorgono dei grandi elementi gigante* 
sebi, di configurazione irregolajre, disordinatamente distri- 
buiti , con un ammasso nucleare voluminoso , entro cui si 
trovano diversi nucleoli o granuli grossolani. Altri èlemeìiti, 
parimenti grandi ed irregolari, offrono due, tre, sino a cinque 
nuclei, oppure il nucleo gigantesco, bittorzoluto, con diverse 
propagini che ne fauno un vero ammasso nucleare in gem- 
mazione. II protoplasma di tali elementi è opaco e grossola- 
namente granuloso, pel che si differenzia dalle sottili e chiare 
cellule mononueleate che li circondano. In taluni noduli, più 
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che in altri, è chiaro il er^aduale passaggio delle cellule epa- 
tiche alle neoplastiche , cosicché ne deriva , come più sopra 
accennavo, che un medesimo nodulo avente la configurazione 
e le dimensioni di uno o due lobuli epatici riuniti , trovisi 
per un terzo periferico d'aspetto ordinario, e pel rimanente, 
della apparenza neoplastica indicata dai caratteri sudde- 
scritti. 

In nessuno de' miei preparati ho potuto scorgere una tale 
distribuzione degli elementi neoplastici che ricordasse, anche 
di lontano, l'aspetto di veri tubuli. Né si avverti alcuna al- 
terazione degli ordinari canalicoli biliari, nei setti connettivi 
limitrofi ai lobuli circondanti il tumore. 

Anche il neoplasma in discorso , in causa della fusione di 
alcuni nodi, si estende verso qualche ramo portale interlobu- 
lare, lo penetra, e per esso si propaga al tronco stesso della 
vena porta ed alle sue radici* Di particolare interesse, su 
questo proposito, riesce l'esame di que' preparati, i quali cad- 
dero sulle maggiori diramazioni portali interlobulari, opperò 
vicini all'ilo del fegato. Quivi , negli ampi prolungamenti 
della glissoniana, si vedono le sezioni trasverse ampie e cir- 
colari di due tre maggiori diramazioni portali, le quali per 
quattro quinti sono riempite da elementi addensati dal tumore. 
AU'infuori di queste diramazioni portali, si vedono decorrere 
i canalicoli biliari affatto normali , col loro epitelio cubico 
non proliferato, e col loro lume quasi sempre evidente. Tutto 
in giro sono i lobuli epatici che appariscono normali per di- 
mensioni e per aspetto, salvo qua e là qualche cellula iper- 
trofica con nucleo gigantesco, ovvero con uno o due nuclei. 

Esposta così , nel modo più fedele che mi fu possibile, la 
storia e l'esame anatomico e patologico dei due casi da me 
osservati , é necessario indagare l'origine e la natura della 
alterazione, che, come risulta dal reperto necroscopico, aveva 
colpito i due fegati sovradescritti. Ma prima di tutto mi sembra 
cosa utile richiamare alla mente del lettore, le principali opi- 
nioni degli autori che mi precedettero in simili studi, restrin- 
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gendomi alle ricerche fatte intorno elVadenoma epatico^ 
la struttura del quale sembra corrispondere a quella dei neo* 
plasmi sviluppatisi nei due fegati già menzionati. 

£ noto come gli autori distinguano due forme di adenoma 
del fegato. L^una, che è detta lobulare o iperplasia nodosa, 
si verifica quando si sviluppano nel fegato nodoli multipli, 
disseminati , rotondeggianti , di un volume che varia da un 
grano di miglio sino ad un nocciuolo di ciliegia , di colore 
giallastro, spesso circondati da una cassula di connettivo. In 
simili casi le vene sopraepatiche, la porta, e talora anche la 
splenica, sono otturate da una sostanza molliccia, analoga a 
quella che costituisce i nodoli, i quali si differenziano dal tes- 
suto epatico circostante in causa della significante grandezza 
delle loro cellule, contenenti spesso più nuclei, e talvolta per 
un infiltramento di piccoli elementi fra le trabecole cellulari. 
Nel caso raccolto da Friedreich (1) oltre questi nodoli più 
piccoli si vedevano dei tumori più grossi, sporgenti a guisa 
di nocciuoli sulla superficie del fegato, costituiti anch'essi di 
cellule epatiche a protoplasma torbido , granulose , e spesso 
polinucleate, non che da elementi più piccoli, i quali proba- 
bilmente erano da considerarsi quali prodotti di divisione delle 
cellule epatiche, le quali apparivano irregolarmente disposte , 
mentre poi i dutti biliari si scorgevano inalterati e comuni- 
canti coi normali. Tanto in questo caso di Friedreich, 
quanto in quelli di Lancereaux (2) e di Birch-Hirsch- 
feld (3) si vedeva la proliferazione del tessuto interstiziale 
variamente diffusa. 

Erbert (4), il quale descrisse un caso di iperplasia no- 
dosa multipla del Fegato, trovò, che il primo sviluppo del 
neoplasma partiva da un punto qualunque di un acino, con 
ingrossamento e moltiplicazione delle cellule epatiche^ poi si 
diffondeva gradatamente a tutto il lobulo ; ed in seguito ai 
lobuli vicini; riscontrò inoltre che i nodi più grossi erano 
circondati da un involucro di connettivo. 



(1) Vedi Bibliografia in fine della Memoria. 
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Uua varietà della fona» in diaeorso, sarebbe data da piccoli 
tamori unici o malttpli, che lianno sede presso il legamento 
sospensore del fegsato, o in vicinanza della cassala glissooiana 
e di struttura irregolamiente lobulare; i quali però sono da 
rìjjfuardarai come anomaUe di sviluppo, e non recano alcun 
disturbo funzionale. 

L'altra forma di adenoma è chiamala tuìmlare^ perchè 
rappresenta una struttura analoga al tipo delle glandule tu- 
bularì, è più nota e più frequentemente descritta della pre- 
cedente. Si manifesta sotto Taspetto di nodi di grandezza 
varia, per lo più multipli e disseminati, i quali determinano 
un ingrossamento dell'organo nel quale si sviluppano, ai ac- 
compagnano ad ascite, marasmo generale, e quasi sempre ad 
i;tterizia. In un caso di questa forma morbosa comunicato da 
Griesinger ed esaminato clinicamente da Rio&dfleisch (5), 
il fegato pesava 7 kilg.; non esistevano metastasi in altri 
organi. I nodoli all'indagine microscopica si Tedevano costi- 
tuiti da cilindri cellulari chiusi bene delineati , e con una 
apparenza simile a quella della sostanza corticale del rene. 
Questi cilindri sembravano svilupparsi dalle cellule epatiche, 
poiché si vedeva in alcuni lobuli la serie delle cellule epatiche 
sostituita dai cilindri neoformati , i quali mandavano in se* 
guito delle diramazioni e prendevano cosi il posto deirintero 
lobulo epatico. Hindfleisch (6) ammette che ralteraziooe 
si inizi in un punto circoscritto neirinterno dell'acino , ove 
comparisoono detti cilindri cellulari chiusi, e che Tulteriore 
sviluppo abbia luogo da una parte dalla propagazione eccen- 
trica degli elementi e dall'altra per formazione di propagini 
dai cilindri cellulari : più tardi attorno ai nodi si formerebbe 
una cassula di connettivo fornita nella sua faccia interna di 
endotelio. 

In un altro caso descritto da Greenfiel (7), il fegato era 
disseminato di piccoli nodi, di struttura tubulare: esistevano 
inoltre metastasi nel polmone e nelle glandule mediastiniehe; 
sicché , per quanto ne asseriscono i dottori B r i g i d i e 
Santi (8), i quali riportano questo caso nella loro accurata 
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memoria sulV Adenoma tubulato del fegato, sembra si trat- 
tasse di un epitelioma a cellule cilindriche. Questa opinione 
è divisa anche da Birch-Hirschfeld (l.c. p. 157). 

Il dottore A. Thierfelder (9) nell'Atlante d'Istologia pa- 
tologica, riferisce anch'esso brevemente una osservazione di 
adenoma, e dalla figura è manifèsta la forma tubulare del 
neoplasma. 

Birch-Hirschfeld (l.c.) esaminò un caso studiato clini- 
camente dal dottor Bottmann e che riguarda una donna di 
40 anni. Yi era notevole ascite ed ingrossamento del fegato. 
Alla necroscopia si trovarono numerosi noduli , abbastanza 
duri, di colore giallo-pallido, di volume vario da quello di una 
testa di spillo fino a quello di una noce avellana, circondati 
da una cassula fibrosa di connettivo, e costituiti da una ab- 
bondante proliferazione deirepitelio dei dutti biliari iutera- 
cinosi , costituenti delle masse cellulari solide. L'Autore to, 
derivare il neoplasma da una proliferazione dell'epitelio dei 
canalicoli biliari e crede che le ulteriori ricerche &ranno scom- 
parire la distinzione fra l'iperplasia nodosa e la vera forma- 
zione dell'adenoma, t É sempre probabile, egli soggiunge, che 
• 1 nodoli dell'adenoma colla struttura tipica del tessuto epa- 
I tico (iperplasia nodosa) , nascano da una proliferazione delle 
I cellule epatiche stesse, ed invece i nodoli di struttura tu- 
I bulare si generino per proliferazione dell'epitelio dei dutti 
i biliari , specialmente dagli ultimi rami di questi canali • . 
Inoltre è d'avviso, che entrambe le forme dell'adenoma pas- 
sino senza limiti netti nelle corrispondenti forme di cancro 
primitivo; sicché da una parte si sviluppa il cancro glan- 
dulare epatico^ dall'altra il cancro dei dutti biliari. 

Noi vedremo fra breve come questa opinione sia perfet- 
tamente accettabile , e come i due casi da me osservati ne 
offrano una prova chiara ed evidente; ma continuiamo per 
ora la nostra rapida corsa in mezzo al vasto e ricco campo 
di altre osservazioni raccolte nella letteratura medica. 

Nel 1876 Eeiner e Eelsch (10) hanno descritto due casi di 
tumori adenomatosi multipli , e disseminati nel fegato ; di 
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varia dimensione, i più grossi dei quali avevano consistenza 
molliccia. 

I nodoli più piccoli del neoplasma erano formati da cilindri 
epiteliali, pieni, variamente ramificati, contorti, circondati da 
una membrana propria ; fra i cilindri si vedevano dei filamenti 
di connettivo; ed erano costituiti di cellule epiteliali, cubiche, 
cilindriche o poliedriche, simili alle epatiche e che si colora- 
vano intensamente al carmino: i nodi più grossi erano in 
preda a metamorfosi regressive. 

In ambo i fegati si avevano inoltre i caratteri dell'epatite 
interstiziale con grande proliferazione dei dutti biliari nel con- 
nettivo interlobulare. 

Mazzetti nel 1878 (11) illustrò un caso di fibro-adenoma 
primitivo dei condotti Uliferi, nel quale i tumori erano com^ 
posti di numerosi canali diversamente intrecciati ed anastomiz- 
zati, provenienti da neoformazione di canali biliari, e pieni di 
epitelio cubico ; in alcuni punti si ampliavano in modo da for- 
mare cavità contenenti bile. Un abbondante stroma di connet- 
tivo fibroso circondava questi nodoli che secondo l'autore non 
rappresentano che il primo stadio di una nuova formazione 
I la quale avrebbe potuto compiere fasi ulteriori > . 

I Dott. Bigi di e Banti (1. e.) hanno studiato recente- 
mente un altro caso di adenoma tumulato riscontrato all'au- 
topsia di una donna, proveniente dalla clinica medica di Fi- 
renze, la quale in vita aveva presentato dapprima dolore 
all'ipocondrio destro^ aumento dell'area epatica, e poscia ascite 
e gravi disturbi del circolo e del respiro. L'orina non oonte- 
neva né albume nò pigmenti biliari. Mia necroscopia si trovò 
che il fegato pesava Eilogr. 3,600 aveva superficie ineguale 
per la presenza di numerosi noduli disseminati di varia gran- 
dezza, di diflferente colore (gialli, o verdi, o gialli-rossigni). 
All'esame microscopico i noduli si vedevano costituiti special- 
mente da cilindri di cellule epiteliali di forma cubica, cilin- 
drica o poliedrica, ad uno o più nuclei e facilmente soggetti 
a degenerazione regressiva. I cilindri avevano un decorso ora 
rettilineo, ora ondulato, ora a forma di S ed erano anastomiz- 
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zati fra di loro in modo da ricordare la sostanza corticale del 
rene, limitate da una parete formata da cellule endoteliali. 

Gli A. ritengono ohe la neoplasia abbia sede nei dutti biliari, 
ed in causa di alcuni cangiamenti osservati nelle cellule epa- 
tiche (aumento del loro volume, e proliferazione nucleare) 
credono poter stabilire che i noduli neoplastici derivino dalle 
cellule epatiche e che gli elementi neoformati, penetrando 
nelle radici intralobulari dei vasi biliari, diano origine ai ci- 
lindri epiteliali, accogliendo un'ipotesi di Popoff che spiega, 
in un modo identico, Torigine degli epitelii neoformati, in se- 
guito a legatura del condotto coledoco. Non accolgono l'idea 
di altri autori^ e cioè, che si possano avere due forme d'ade- 
noma tubulato; Tuno avente origine dalle cellule epatiche 
(adenoma tubulato epatico) e Taltro dei eanali biliari (ade- 
noma tubulato biliare)^ giacché a loro avviso non si avrebbe 
di questa seconda forma un esempio ben chiaro, e credono che 
il caso di Bi rch-Hir schfeld sia da attribuirsi ad un cancro 
primitivo, mentre poi nei casi di Bindfleisch e di Keiner 
e Eelsch, Tadenoma sarebbe derivato dalle cellule epatiche. 
Cernii e Ranvier (12) invece, considerano 11 caso di Bind- 
fleisch e di altri autori tedeschi come epiteliomi a cellule 
cilindriche sviluppatisi primitivamente nel fegato, ovvero casi 
di cancri primitivi nei quali le cellule del tumore sono apparse 
simili a quelle del fegato. 

Se il lettore ebbe la pazienza di seguirmi sino a questo 
punto, avrà potuto trarre da sé la conclusione, che il disparere 
degli autori può riassumersi in questo : se alcuni dei casi de- 
scritti come adenomi devansi reputare veramente tali, e non 
piuttosto casi di cancro primitivo; o se le neoplasie in di- 
scorso, abbiano la loro origine dall'epitelio dei dutti biliari, 
dall'epitelio epatico. 

Poiché ebbi la fortuna di studiare, nel corso di un mese, 
due casi molto netti di epitelioma primitivo del fegato, aventi 
fra loro una struttura distintamente diversa, credo di essere 
in grado di rispondere con sufficiente precisione ai due que- 
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siti sopraindicati. Ed invero, dairesame del primo caso risal- 
tano i fatti seguenti: 

a) il neoplasma è formato da oordoni epiteliali ramifioati, 
ed anastomizzati fra loro tanto da ricordare, per ripetere il 
paragone di Rindfleisch, il labirinto del rene. 

b) Tepitelio da cui è formato il neoplasma ha l'aspetto 
di cellule cilindrica o cubiche, di piccolo volume, a proto- 
plasma chiaro , identiche a quelle che tapezzano gU ordinari 
canalicoli foiliferi, e si presentano in istato di grande proli- 
ferazione nel dilatato lume dei canalicoli biliari interlobulari 

« 

limitrofi alla neoplasia. 

e) nei nodoli a sviluppo recente, è dimostrabile la diretta 
continuità fra i dutti biliari interlobulari ed i cordoni epite- 
liali del neoplasma. 

Da questi fatti, mi credo autorizzato a concludere: essere il 
caso in discorso, quello di un epitelioma primitivo del fegato 
proveniente dallo sviluppo atipico deirepiteiio dei canali bi- 
liari . 

L'obbiezione che taluno potrebbe muovere a priori a questa 
interpretazione sarebbe la seguente : 

Ciò che viene da voi chiamata proliferazione degli epitelii 
dei canalicoli biliari, altro non è che una proliferazione delle 
cellule epatiche , le quali , iniettando la rete bilifera intralo- 
bulare, danno dei cordoni epiteliali anastomizzati fra loro e 
naturalmente in comunicazione coi canali interlobulari. Questo 
sarebbe in certo qual modo in armonia colle dottrine di Remak 
edi Kòlliker sullo sviluppo del fegato da cordoni cellulari 
primitivamente omogenei e ohe più tardi si differenzierebbero 
in serie di cellule epatiche, ed in canalicoli biliari: opinione 
alla quale viene in appoggio di recente il prof. Tizzoni (It) 
nel sub studio sulla rigenerazione di tessuto epatico. Ma io 
non posso nel caso attuale trascurare quei fatti che pongono 
in rilievo la parte grandissima che a produrre il neoplasma 
da me descritto, ebbero i canali biliari interlobulari. Questi, 
infatti, erano assai larghi e zaflietti da epitelio abbondantis- 
simo. I canalicoli si continuavano direttamente nel neoplasma, 
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e da parte deUe cellule epatiche, ìd nesBun punto del tumpre 
9 deirorgano, mi fa dato di vedere afla proUferazione abbon- 
dante e significativa di esse. Le cellule epiteliali^ invece, del 
aeoplaama, avevano ^li identici caratteri delle cellule ^he ta- 
pezzano i canali biliari. Né posso accogliere i risultati di 
Popoff (14) sulla legatura del dotto coledoco, da cui egli 
crede di avere ottenuto una proliferazione dalie cellule epati- 
chCy che invasero poscia la rete biliare intralobulare. Questa 
opinione non fu potuta da nessuno confermare, mentre, in- 
vece dalle ben note esperienze di Gharcot e Oombauld (15) 
in Francia, di Foà e Salvioli (16) in Italia, risulta in modo 
incontestabile, che, in seguito alla legatura d^ coledoco meUe 
cavie, insorge un processo analogo alla cosi detta cirrosi iper^ 
trofica^ eoo ampia neoforosazione di canalicoli biliari; pro- 
cesso non solo confermato dagli autori italiani summenzionati, 
tta da essi interpretftto come risultante dalla proliferazione 
degli epiteli! biliari in seguito ad ialBanunazione interstiziale, 
e daUa loro invasione successiva negli acini epatici, prece- 
deniemente distrutti per colliquazione biliare. Fatti questi ed 
interpretazioni, che trovarono anche di recente un'ampia con- 
ferma nelle ricerche di Beloussow (17) eseguite a Lipsia 
nel laboratorio di Cohnheim. 

Né vale a conforto della ipotesi suddetta, il trovare che nei 
lobuli epatici circondanti il neoplasma vi ha qualche cellAila 
epatica a due o più nuclei, giacché si rinvengono molteplici 
esempi di queste isolate proliferazioni nucleari, ogniqualvolta 
esista un processo interstiziale nel fegato. 

Ond'è, che per tutte le ragioni sovraindicate insisto nell'am- 
mettere, che Tepitelio proliferato dai canalicoli biliari abbia 
invaso Tarea dei lobuli, soatituendovi le cellule epatiche. ÀI 
che parimenti mi conforta Tesarne di quei preparati, nei 
quali, come si è detto, poteva scorgersi, come rintreodo dei 
cordoni epiteliali ohe costituiva il nodolo, fosse fiancheggiato 
da una parte e dall'altra da canalicoli InterlobulBri lìberi e 
da vasi portali^ ^sicché era evidente che la neoplasia occupava 
il posto dei lobuli epatici preesistenti. 
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Quanto all'altra questione, e cioè: se il neoplasma dovesse 
chiamarsi cancro o adenoma^ mi riservo di trattarlo più 
avanti. 

Se prendiamo ora a considerare il secondo caso; esso ri- 
chiama tutta Tattenzione sui fatti seguenti: 

a) le cellule del neoplasma hanno una identica configu- 
razione di quelle costituenti il parenchima epatico: 

b) Tordine di aggruppamento di queste cellule è atipico, 
e non ricorda una struttura glandulare o tubolata: 

e) i nodi neoplastici trovansi per cosi dire compresi nello 
spessore di uno o più lobuli epatici, i quali alla periferia con- 
servano la loro struttura normale, mentre nei setti connettivi 
limitrofi non vi sono le traccie di proliferazione degli epiteli! 
biliari, e solo vi esiste un debole grado di infiltrazione flo- 
gistica : 

d) tanto nello spessore dei noduli quanto alla periferia, si 
hanno tra essi e le cellule epatiche i segni evidenti di una 
rigogliosa proliferazione di elementi giganteschi per gemma- 
zione del nucleo ; fatto questo, che non è dato mai di riscon- 
trare, là ove esistono i più chiari esempi di atipica neoforma- 
zione di epitelio dai canalicoli biliari: 

e) le cellule gigantesche a nucleo proliferante hanno an- 
cora alla periferia del nodolo il carattere di cellule epatiche. 

Questi fatti mi pare siano sufficienti a provare , che questo 
secondo caso di epitelioma primitivo del fegato si differenzia 
dal primo, non solo per la forma dei nodi neoplastici, ma anche 
per essersi originato dalla proliferazione delle cellule epatiche. 

£ qui giova finalmente discutere se le neoplasie testé de- 
scritte devonsi chiamare adenomi o cancri primitivi. Noi ab- 
biamo sinora parlato di epiteliomi primitivi^ volendo con 
questo intendere soltanto che il tumore era di origine epite- 
liale. Per determinare se si trattava precisamente di adenoma 
cancro, occorre d'accennare ai criterii coi quali soglionsi 
differenziare queste due neoproduzioni. Si afferma invero, do- 
versi reputare come cancri: quelli che dimostrano una strut- 
tura atipica ; quelli che tendono ad infiltrarsi grandemente; 
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quelli che lasciano spremere il cosi detto sttcco canceroso; 
quelli che invadono le glandule lin&tiohe, e danno metastasi. 
Si afferma, invece, doversi chiamare adenomi: quelli che ri- 
producendo la struttura dell'orano, hanno origine e decorso 
puramente locale, per focolai circoscritti. Ora io mi permetto 
di osservare, che il carattere della atipia ha perduto ormai 
ogni valore, perchè fu generalmente riconosciuto, non esistere, 
a cosi dire, alcun neoplasma, che non sia più o meno la ri- 
produzione atipica di uno qualunque dei tessuti del corpo 
umano. 

Altrettanto dicasi del stACCo canceroso^ il quale è proprio di 
tutte le neoplasie che sono ricche di elementi ed impregnate 
di molto liquido parenchimatoso, a che sono in via di dege- 
nerazione grassa. 

Se consideriamo poi il carattere della diffusione neirorgano, 
il secondo dei miei casi, il quale non dovrebbe dirsi cancro 
perchè non si propagò ai linfatici, né diede metastasi, pure 
produsse una estesa infiltrazione del lobo destro. Mentre i 
piccoli nodi che si rinvennero isolati nel lobo sinistro, rap- 
presentano, a mio giudizio, lo stadio iniziale deiralterazione, 
e perciò si sono prestati tanto bene allo studio ' deirorigine 
del neoplasma. 

Finalmente noù sembra neppure di molto rilievo Targomento 
differenziale desunto dalla diffusione alle glandule linfatiche 
e dalle matastasi in altri organi, giacché il fegato è un vi- 
scere tanto eccessivamente vascolarizzato che, gli elementi del 
neoplasma, sia questo adenoma o cancro, appena oltrepassino 
il confine del tessuto da cui hanno avuto orìgine, devono ne- 
cessariamente entrare nelle vie sanguigne ; anzi è da reputarsi 
piuttosto una eccezione se si propagano per le vie linfatiche. 
Tanto è vero ciò, che in quei casi nei quali si trovarono infil- 
trate di neoplasma le glandule periportali , si vide pure una 
diffusione del neoplasma nelle vene, per le quali si propagò 
in organi lontani; e siccome, piuttosto che i vasi sopraepa- 
tici vengono riempiti dagli elementi del tumore i vasi por- 
tali, si capisce come la metastasi in questi casi, trovi il suo 
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equivalente nella diftisiooe per le ampie e molteplici radici 
della porta stessa. Bicordo inoltre come altri neoplasmi ma- 
ligni originati nel fegato, possano lentamente dilFonderai per 
le vie sanguigne e propagarsi sin dentro le eavità del cuore^ 
ove ooDftraggono aderenze senza dar luogo a vere roelastari ; 
fatto ohe sì Terifloò in un caso, descritto dal Dott. Fella* 
cani (18) di sareonm fascicolato primitivo del fegato, pe« 
netrato per le vene sopraepatiche lungo la vena cava aseen* 
dente, sin dentro al seno destro del cuore ove contrasse 
aderenze. 

Sicché mi eredo in diritto di conehindere non essere facile 
la separazione dell'adenoma dal cancro , anco in quei casi , 
come i due sovradescritti, nei quali Taffezione rimase localiS' 
zata al fegato. Pertanto, se vogliamo riconoscere la struttnra 
glandolare dei neoplasmi in discorso, sia che derivino dal lo- 
bulo epatico, sia che derivino dai dutti biliari, essi dovrebbero 
chiamarsi adenotni ; ma per le considerazioni sovraeqK)ste po- 
trebbero ugualmente ascriversi ai cancri, e coid denominarsi 
con metodo più esatto e conciliativo adeno^carcinomi primi- 
tivi del fegato. Come già dissi, io trovo opportune le osser- 
vazioni di quegli autori i quali^ come ad esempio il Birch- 
Hirschfeld, affermando la difficoltà grande di stabilire il 
confine tra adenoma e cancro negli epiteliomi primitivi del 
fegato, ammettono che anche là, dove il carattere carcinoma- 
toso sia più evidente, questo abbia a risultare da un graduale 
passaggio» dall'adenoma al canoro propriamente detto. 

Rispetto alla cirrosi, che accompagnava in un grado diverso i 
due tumori da me esaminati, qualche autore (Weigerth (19), 
Geci (20), ed altri emisero Tipotesi, che in qualche caso essa 
fosse stata primitiva, e che avesse agito come causa atta a 
dare origine al cancro. Ma io non posso accogliere questa opi- 
nione, giacché nei miei due casi erano mancate tutte quelte 
cagioni che producono la cirrosi (quali Talcoolismo, la mi^iaria, 
la sifilide per la forma atrofica, le ripetute itterizie per la 
ipertrofica) ; cause, le quali se possono spiegare Tinsorgenza 
<li un processo flogistico acuto o cronico, non valgono certa* 
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mente a darai ragione dello sviluppo di un adenoma e sovra- 
tutto di un cancro. Le atipiche neoformazioni di epitelii dai 
dutti biliari spesso molto estese nella cirrosi ipertrofica, e 
che neppure mancano nella cirrosi atrofica , sono bene lon- 
tane da raggiungere un gradò cosi elevato come nel neo- 
plasma che fu oggetto della mia osservazione. Per il che 
sono persuaso, che la cirrosi abbia seguito, od accompa- 
gnato, ma non già preceduto lo sviluppo del tumore, e rap- 
presenti quella infiammazione del tessuto connettivo, che non 
fa mai difetto nella formazione dei neoplasmi epiteliali. Mi 
sembra piuttosto utile richiamare l'attenzione degli osservatori 
sul diverso grado di cirrosi che si notava nei due fegati da 
me studiati, il primo dei quali era fortemente granuloso, il 
secondo assai meno. 

Sarebbe da vedere, se Tintensità della cirrosi potesse stare 
In rapporto colla diversa origine del neoplasma; ossìa, se 
quegli adenomi che hanno origine dagli epitelii dei dutti bi- 
liari, si accompagnassero ad una cirroc^i più intensa, di quella 
che si osserva nella produzione degli adenomi intralobulari. 
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Pia. 1* — RappraBSDta la aoiioue d'un nodo nsoplaatico formato da 
cordoai spìteLialì ramificati, e frapposto a dae «arie di ca- 
oalicoli tiillari interlobulari (Korìtzka ob. 1, occ. 3; cam* 
lucida; Sgar» mezzo Bcbematiea). 
a — DiramazioDi di cordoni epiteliali. 
b, b', b" — Seiiooi long, o trasv. di canalicoli biliari ìnterlobalari di 
cai b' e b" in diretta comunicaiione colla reta neoplaatica. 
e', e", e'"— Sezioni long, e traaTeraa di canali biliari interlobularì dal- 
l'altro tato del nodo. 
d — Selione traav. di una diramaiiooe della vena Porta. 
e — CoDDettivo fibroso interlobulare. 

Pie. 2* — Rappresenta nn nodo neoplaatlco circondato da teaanto epa- 
tico ( Nache t ob. 1, occ. 3; camera luoida, figura sche- 
matica ). 

a — Aggruppamento delle cellule del ueoplaama. 

b — Elemento giganteaco con nn nncleo in gemmasione nello 
spessore del nodo. 

e — Parencbima epatico costituente la parte periferica del nodo. 

d — Qroaae cellule epatiche con ipertrofia e proliferali one del 
nncleo, al limite periferico della parte neoplaatica. 

e — Cellule epatiche ipertrofiche e proliferanti. 

f — Cellule del tumore. 

g — Cellule giganti del tumore. 
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I. 



Alessandro Schmidt (1) ha definito la coagulazione 
deHa fibrina, come un processo, nel qtmle certe sostanze al- 
Imminoidi originariamente sciabili , cioè la paraglobulina e 
il fibrinogeno, diventano insolubili nella piccola quantità di 
sali alcalini disclolti ordinariamente nei liquidi dell' organi- 
smo. Una tale trasformazione, è dovuta airazione di un fer- 

• 

mento, il quale non preesiste, ma si sviluppa soltanto, dopo 
che gli elementi che lo producono sieno sottratti alle condi- 
zioni naturali della loro esistenza. Tali elementi, secondo la 
scuola di Dorpat, sono i globuli bianchi del sangue, ai 



(1) P«r questo e per gli altri autori citati , vedi la nota bibliografica 
in fine del layoro. 
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quali, pertanto, spetterebbe la parte precipua nel fenomeno 
della coasrulazione. In tal guisa, lo Sohmidt sostenne e am- 
pliò una dottrina, ohe nelle linee più generali era stata, indi- 
pendentemente da lui, propugnata in Italia dal Mantegazza. 
La reale esistenza di un corpo avente, le proprietà dei fer- 
menti, e all'azione del quale è dovuta la suindicata metamor- 
fosi della paraglobulina e del fibrinogeno, fu da ogni parte 
confermata, tanto avuto riguardo al metodo di preparazione, 
quanto alle principali proprietà da quello spiegate. É noto 
infatti, che il fermento fibrinogeno si ottiene alla guisa di 
altri fermenti solubili , mediante precipitazione sotto alcole 
assoluto delle sostanze che lo contengono; e che adoperando 
molto alcole, e lasciandolo agire par parecchio tempo, le so- 
stanze albuminoidi, compresa la paraglobulina, perdono quasi 
affatto la loro coagulabilità; mentre rimane solubile, epperò 
estraibile coll'acqua, il fermento originariamente imprigionato 
fra di esse. L'aggiunta di una soluzione acquosa di fermento 
puro ad una miscela di fibrinogeno e di paraglobulina di- 
sciolte nella debole soluzione salina costituita dai liquidi or- 
ganici, ne provoca la trasformazione in fibrina, la cui quantità 
è assolutamente indipendente dalla quantità di fermento ag- 
giunto. Gautier ha dimostrato, che alla formazione della 
fibrina è necessaria la presenza dell'acqua, e che nella man- 
canza di quella, il fermento può essere riscaldato sopra 100^, 
senza perdere la sua proprietà, come avviene della pepsina e 
della emulsina. Fredericq trovò, che la quantità di fibrina 
che si ottiene da una determinata quantità di fibrinogeno , 
non sorpassa quella del fibrinogeno stesso, che si ottiene per 
coagulazione a 56** della rispettiva soluzione. Epperò non può 
ammettersi che il fibrinogeno entri con altri corpi in una 
particolare combinazione chimica , ma sibbene che avvenga 
in esso una trasformazione molecolare. 

É noto, che dal coagulo, ossia dal prodotto determinato dal 
fermento, si può nuovamente ricavare il fermento stesso con- 
servante tutte le sue proprietà; è noto, infine, che l'attività 
del fermento fibrinogeno, è principalmente commisurata dalla 



O SOL FERMENTO FIBRINOGENO 115 

celerità con cui si compie il processo della coagulazione da 
e^o determinato. 

Stabilita , cosi definitivamente , la natura fermentativa del 
processo della coagulazione, gli studi successivi si rivolsero 
ad altri problemi, riguardanti Torigine e Fazione esercitata 
dal fermento fibrinogeno. Tali studi sono particolarmente do- 
vuti alla scuola di Dorpat, e la più parte di essi comparsi 
in questi ultimi anni, riguardano le questioni : se il fermentò 
preesista nel sangue circolante, e quale azione eserciti Tin- 
troduzione del fermento fibrinogeno in un organismo vivente. 
A. tali problemi va implicitamente connesso quest* altro : se, 
cioè, la distruzione degli elementi anatomici del sangue , e 
precisamente dei globuli bianchi, avvenga solo dopo la morte 
dell'organismo, o dopo il salasso; oppure, se gradatamente 
quella, si produca anche durante la vita. Infine fu ricercato, 
se da parte deir organismo esista un mezzo di difesa contro 
l'azione eventualmente deleteria, che il fermento originatosi 
intra vitam^ avrebbe potuto su di esso esercitare. 

La ricerca dell'esistenza del fermento nel sangue circolante, 
diede un risultato affermativo; solo è, che la quantità di quello 
è molto varia, secondo le specie degli animali ; e anche negli 
individui di . una medesima specie, secondo alcune circostanze. 
Cosi gli erbivori possiedono assai meno fermento dei carnivori; 
e uno stesso animale presenta delle variazioni quantitative, 
anche, per esempio, se il salasso gli viene fatto dopo un 
qualche tempo dalla fissazione di quello sul tavolo d' opera- 
zione, a confronto di ciò che avviene quando il sangue gli 
viene estratto , essendo esso nella stazione normale. Né solo 
ciascun animale offre delle differenze speciali al proprio indi- 
viduo, sibbene vi ha delle variazioni giornaliere per uno stesso 
animale. Però, giova di avvertire, che tutte le osservazioni 
giornaliere osservate in un medesimo animale, sono minime 
in confronto di quelle che si trovano in seguito di alcune ma- 
lattie provocate artificialmente. L'iniezione di moderate quan- 
tità di fermento fibrinogeno preparate colla precipitazione sot- 
traicele di siero di sangue di vitello nelle vene di un animale 
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Yìvoi con ne ritenao la salate, e raiuneoto della quantità di 
fermento nel sangue circolante, verificabile tosta dopo Tope- 
rassione, scompare in seguito ad alcune ore ; il che valie a di- 
mostrare^ ebe rorganismo dispone di forze capaci di disirng-* 
gece rapidamiente il fermento ^brinogeno o di aUontanarlo , 
a di paraliszarne Taaione, finché esso trovasi nel sangue cir- 
colante» Iniettando, però, una quantità grande di fermento^ 
T'aiàmale muore immediatamente, ed eseguendone Tautopsia 
mentre il cuore pulsa ancora, si trova che le camere destra 
di esso ed i vasi della piccola ciroolasdone sono ottmrati da 
coaguli feesidiissimi. Talvolta non si ha la morte dell'airimale, 
ma uJEk'alteraBione della salute, cioè un ekvamento drila tem* 
peratura di 2*'-2,6^ abbattimento dalle foirze, aflBwno di rei^roi». 
inappetenza, vomiti, tenesmo e diarrea talora sanguinolenta. 
Questo stato dura 6^ ore, dopo di che l'animale d'ordinario si. 
ristabilisce completamente. Il sangue deiranimale avvelenato* 
è difficilmente coagulabile^ diviene nero, piceo, il che pro««^ 
che il fermento lascia in quello delle alterazioni importanti. 

In seguito fu ricercata razione dei liquidi putridi sul san- 
gue, per ciò che concerne il fermento fibrinogeno, e si è tro* 
vate che T introduzione di quelli nelle vene e sotto la pelle 
di un animale ha per risultato di distruggere una grande 
quantità di elementi incolori , e di aumentare conseguente- 
mente il contenuto vitale nel sangue , del fermento fibrino- 
geno. Questo, come nelle iniezioni direttamente nel sangue di 
una grande quantità del fermento stesso, ha per risultato di 
rendere il sangue circolani?e nero, bituminoso e difBcilmente 
coagulabile. 

Molti autori hanno ripetutamente affermato che Tintrodu- 
zione di acqua nelle vene produce la febbre., e nella scuola 
di Dorpat si è potuto constatare che la elevazione della 
temperatura si ottiene solo colla iniezione di forti quantità, di 
acqua, le quali hanno il potere di elevare la quantità di fer- 
mento vitale nel sangue circolante , dovuto alla distruzione 
di molti elementi incolori. 

Naunyn e Franken hanno osservato, che Tiniezione di 
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sangue mescolato ad una soluzióne d'emoglobina nelle vene 
di un animale produce la morte per coagulazione del sangue 
circolante. Ammisero i predétti autori che V emoglobina ac- 
celeri la fbìrmasione del fermento. Scbmidt, preparando ac* 
curatamente una soluzione d'emoglobina ohe conteneTa una 
traccia così esigua di fermento da non essere rilevabile coi co- 
muni reagenti, epperòaflbtto trascurabile, l'aggiunse al plastna 
magnesiaco di sangue di cavallo, e non ne ebbe alcun effetto* 
Aggiungendo però una piccola quantità di fninento, allora 
anche una minima quantità di emoglobina basta ad aeceie* 
rare considerevolmente la coagulazione. Una azione analoga, 
benché meno intensa, V esercitano anche i globuli rossi ln«> 
tatti. Schmidt potè osservare parimenti, che un'azione iden* 
tica viene ee^oitata da tutte quelle sostanze, o mediante quel 
proceasi che disttruggono rapidamente molti elementi incolori 
o colorati del sangue; così avviene del calore o del rapido 
disgelo dopo il raffreddamento del plasma a zero, e così ye^ 
razione degli acidi biliari in molta quantità introdotti nel 
sangue direttunente, come Ranke ha dimostrato. Schmidt 
ha indtre constatato , che la emoglobina cristallizzata una 
volta può ancora esercitare, ma più debolmente, l'azione eoa*" 
gulante, la quale non si esercita' più, dopo una seconda cri- 
stallizzazione. L'azione della emoglobina amorfa è paragona^ 
bile a quella dei liquidi putridi ; solo se ne distingue per una 
più rapida e tumultuaria formazione di ferménto, il quale ac*^ 
cumulandosi d'improvviso determina la coagulazióne. Questo, 
infatti, si ottieue anche adoperando piccole quantità di emo- 
globina, mentre il liquido putrido introdotto in maggior quan- 
tità, può provocare la morte dell' animale elevando assai il 
contenuto vitide di fermento nel sangue , ma a riprese suo- 
cesaive; sicché, in taluni òasi, non si forma la coagulazione 
durante la vita. 

Bojanus e Hoffmann si occuparono altresì della valu-^ 
taeione, nei casi suesposti, del modo di comportarsi recipro- 
camente, dei globuli bianchi e della fibrina e avrebbero tro« 
vate ohe per un dato individuo, quelli e questa variano sempre 
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nel medesimo senso , cioè diminuiscono od aumentano nello 
stesso tempo. 

In questi ultimi anni, le dottrine di A. Schmidt furono 
attaccate dall'Hayem, che ammise la formazione della fibrina 
in rapporto a speciali elementi del sangue , da lui chiamati 
ematoblasti . 

Inoltre, lo studio della coagulazione fu notabilmente svi- 
luppato da Bizzozero, il quale, in una recente pubblica- 
zione, descrisse vari esperimenti da lui fatti in proposito; e 
sostenne che la parte principalissima nella coagulazione del 
sangue, spetta alle piastrine, mentre nessuna parte vi avreb- 
bero forse i globuli bianchi. Così, la dottrina di Schmidt 
e di Mantegazzà, che per tanto tempo fu generalmente 
accolta con favore, verrebbe sensibilmente modificata. 

Noi ci interessiamo della dimostrazione chimica e fisiolo- 
gica del fermento fibrinogeno in dati mestrui o in dati or- 
gani, epperò lasciamo completamente da parte il lato morfo- 
logico della questione, del quale sappiamo che altri competenti 
si occupano. Però, non possiamo chiudere questa rivista bi- 
bliografica, senza accennare ad un recente lavoro di Bau- 
scenbach, anch'esso della scuola di Dorpat. In quello, 
Tautore descrive un'azione identica a quella del fermento 
fibrinogeno esercitata da alcuni corpi protoplasmatici, quali 
protozoi, cellule di fermento e nemaspermi , sul plasma ado- 
perato come ordinario liquido di reazione. Dal che, V autore 
suddetto, viene alla conclusione: che il fermento è un pro- 
dotto generale del protoplasma, e che esso non manca mai, 
ove esista quel fondamentale sostrato di ogni essere vivente. 
Qui troviamo opportuno di rimarcare che, fino dal 1880, in 
una breve nota preventiva pubblicata sulla Rivista clinica di 
Bologna, siamo venuti nella conclusione, che probabilmente 
rorigine del fermento fibrinogeno non dovesse ricercarsi so- 
lamente nei globuli bianchi del sangue, sibbene in vari altri 
elementi anatomici , e accennammo , fra gli altri , anche ad 
un'esperienza eseguita colla diluzione di testicolo contenente 
sperma, nell'acqua, dairiniezione della quale, nella giugulare 
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di un conìglio, ebbimo la morte deiranimale per immediata 
coagulazione del sangue nel cuore destro e nella polmonare. 
Come si Tede, fino d'allora noi eravamo .sulla stessa via a 
cui condussero dopo di noi i lavori dei discepoli di AL 
Schmid t. A noi, quindi, spetta la priorità della suespressa 
conclusione, desunta da risultati sperimentali che, probabil- 
mente, non ebbero opportunità di conoscere gli allievi della 
scuola di Dorpat. Su questo proposito, ne piace di poter ri- 
ferire anche un giudizio di Bizzozero, espresso nel suo 
lavoro sulle piastrine del sangue, ove a pag. 63, lin. 19, 
afferma di non avere alcuna ragione per credere che non vi 
sia qualche altro elemento deirorganismo che possieda, oltre 
alle piastrine del sangue, la facoltà di dar luogo alla coa- 
gulazione della fibrina, quando sia aggiunta ad un liquido 
contenente il fibrinogeno. Su questo argomento, anche Wei- 
gert, nel 1880, giunse a conclusioni analoghe, studiando 
la questione in via anatomica. Egli sostenne resistenza di 
un rapporto fira il protoplasma in generale e la coagulazione 
della fibrina, e a questo attribuì quelle alterazioni che sono 
ormai notissime in patologia col nome di necrosi da coagu- 
lazione. 

Come appunto gli studi più recenti tendono a condurci su 
questa via, vale a dire, tendono ad estendere ad elementi che 
non si trovano nel sangue circolante, la proprietà di parteci- 
pare attivamente al processo della coagulazione ad arte pro- 
vocata, così noi stimiamo tanto più opportuno di far cono- 
scere in breve il risultato dei moltissimi sperimenti, che sul- 
Targomento della coagulazione della fibrina, siamo andati 
&cendo interpolatamente da due anni a questa parte. 



II. 



È già trascorso qualche tempo, dacché in questo labo- 
ratorio uno di noi eseguì esperienze sovra le azioni tossi- 
che esercitate da alcuni argani freschi , introdotti per varia 
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vi» in un organismo vivente (1). Hel preaent^ lavoro, noi 
daremo, più avanti, il reeooonto di esperimenti coAtinoati sul 
detto argomento. Qui «olo giova far cenno d'im fatto obe verrà 
poi desoritto con maggior dettaglio, come queUo obe ba o^ 
stituito il punto di partenza dalle noffcre ricerohe bmI fermento 
fibrinogeno. Vogliamo alludere all' effetto <^ produoono le 
iniezioni intravenose nei conigli e nei cani , della dilu9ik>i»a 
acquo3a di alcuni parenchimi freeobi0$imi, e particob^rmente 
del cervello e delle capsule eurrenaU* 

Gli animali, in tal guisa (^rati , muoiono durante V ope* 
razione, quantunque questa sia eseguita ooUe maggi<Mri cau- 
tele , ed all'autopsia lEatta immediatamente , si trova anc<^a 
pulsante il cuore; e le camere destre dello stesso, nonché i 
vasi della piccola circolazione pieni di coecruU recenti. In al* 
tri termini, noi abbiamo riprodotto ridentico fenomeno^ (die 
si ba mediante Tiniesione intoavenosa, di una forte quantità 
di fermento fibrinogeno, ottenuto dalia precipitazione del siero 
di sangue sotto sei od otto volumi d^alede assoluto per la du* 
rata di una o due settimane. 

Il fatto testò desoritto non poteva non richiamare tutta la 
nostra attenzione, e da esso risultava evidente, che mediaate 
riniezione della diluzione acquosa di alcuni visceri freschi , 
noi avevamo provocato uno dei due fatti seguenti: 

avevamo, in realtà, iniettata una forte quantità di fermento 
fibrinogeno; oppure aVevamo introdotta una di quelle sostanze, 
le quali, analogamente al veleno putrido; alle grandi quantità 
d'acqua; airemoglobina disciolta; alla soluzione concentrata 
di acidi biliari^ provocano delle coagulazioni del sangue cir* 
colante, sviluppando in esso tumultuariamente delle grandi 
quantità di fermento, in seguito, o alla distruzione degli ele- 
menti incolori, o alla dissoluzione dei globuli rossi e rispet- 
tiva liberazione deiremoglobina nel plasma. 

Ma prima ancora di risolvere questo problema, volemmo per 
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il maggiore sorapolp eliminale prestazaente un^altra causa di 
errore: aioè, votemmo provare, se mai alcime particelle so- 
spese casualmente nei liquidi da noi adoperati, at^rebbero po- 
tuto tsBere i9L «canta della ooa^ulazioM dri sangue^ costìtuen- 
émì , a ooai dire , altrettanti centri d'attmaooe della fifariaa 
ppaeipitata iatorao ad cmì, come suola intorno ù oorpi stara- 
njaià 0te a'istroduoono nel sMigoe. A pMremre in modo iìs- 
ciie a decisivo nna simile obbieaiane ^ ìntrapraBdenmo due 
serie d'esperienze : la prima, ocrnsistente nel lare elie le nostre 
dilttsiont, ikfgo avere attraversato ripetutamente della buona 
carta da ^fiUro, passassero ancora attmverso a della lana di 
vetrOj akàé ia^ essa depositassero le più pieoole partioelle 
aoUde obe aaaora oasoalmf^nte avessero potato oontenere , e 
clke per ropaeitb del liquido eraao meno facikaei^ visibili 
p«r trasparenza. La seconda serie poi, consistette ndradope* 
rare delle aespensioai piuttosto dense nelFacqua, di particelle 
solide inongaaiebe, eoo^e inobiostro di china, o granali di ci* 
nabro, o limatura di sughero, o polvere di mattone; oppure 
delle particelle organiche, come dell'albume d'uovo coagulato 
e triturato minutamente. Ebbene; di tal guisa operando, noi 
abbiamo sempre avuto il medesimo risultato, vale a dire: 
azione coagulante esercitata dalle iniezioni della prima serie, 
e nessuna azione immediata sul sangue, per Tiniezione della 
seconda serie. Nel primo caso, avemmo la morte deiranimale 
col risultato retroscritto; nel secondo, Tanimale sopravvisse 
airoperazione , o mori in seguito per altre cause. La coagu- 
lazione avveniva istantaneamente nel sangue del cuor destro 
e deirarteria polmonare, e, tanto negli animali che di tal 
guisa venivano a morte, quanto negli altri, che per Tinie- 
zione della seconda serie, sopravvivevano, non abbiamo mai 
veduto alcuna lesione circoscritta del polmone che ci desse 
neppure l^idea di infarti embolie!. Né ce lo avrebbero potuto 
dare le nostre prime diluzioni, le quali, alla fine, non erano 
che sospensioni di granuli organici, assai più minuti dei glo- 
buli del latte e del sangue e scorrevolissimi. 
Eliminata cosi definitivamente Tobbiezione che abbiamo sup- 
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posto potesse muoversi ai nostri risaltati, ci aooingemmo alia 
soluzione del problema che abbiamo posto più sopra. La via 
più breve ci appariva la seguente: 

Dimostrare che le diluzioni da noi adoperate erano effetti- 
vamente ricche di fermento fibrinogeno. Se tale dimostrazione 
non fosse riuscita: ricercare all'azione di. quale sostanza fosse 
dovuto lo svilupparsi improvviso del fermento fibrinogeno nel 
sangue circolante. A sciogliere la prima parte del quesito , 
noi abbiamo seguito la via tracciata dallo stesso Schmidt: 
cioè precipitammo le nostre diluzioni , o ponemmo i visceri 
freschi e triturati sotto alcool assoluto nelle proporzioni di 
1 : 10. Dopo tre settimane, decantammo Talcool, essicammo il 
precipitato e 'lo estraemmo con 10 volumi d'acqua per 1-2 ore. 
Filtrato il liquido, lo cimentammo col plasma magnesiaco di 
cavallo filtrato a 0% e privo affatto di fermento, o contenente 
di esso delle traccio trascurabili. Ecco ora la dettagliata de- 
scrizione di alcuni di questi esperimenti, che noi abbiamo 
ripetuto a sazietà, sempre con eguale risultato. 

Esame del cervello e delle capsule surrenali. 

Cento grammi di cervello di bae, ucciso al pubblico macello due 
ore innanzi, vengono spogliati delle pie meningi, lavati a grande 
acqua ripetutamente, pestati nel mortaio, e diluiti in gr. 80 di 
acqua. La miscela che ne risulta, viene filtrata attraverso tela e il 
filtrato, viene trattato con alcool forte nella proporzione di 10 vo- 
lumi per uno di filtratura. Si forma, cosi, prestamente un preci- 
pitato che per la , maggior parte si raccoglie in fondo al vaso , 
mentre una piccola parte rimane al livello del liquido. Quando 
tutta la sostanza ò cosi precipitata, si decanta T alcool ornai di- 
luito coH'acqua della miscela, e lo si sostituisce con altrettanti 
volumi di alcool assoluto. Chiuso l'orificio del vaso, solo per impe- 
dire la caduta di corpi estranei dall'atmosfera, viene lasciato a so 
per tre settimane in una camera, ove la temperatura varia dai 
6 ai IO*. 

Dopo trascorso il periodo di tempo suindicato , si decanta l'al- 
cool^ si asciuga bene il precipitato su carta da filtro ripiegata più 
volte, se ne spremono tra le dita le ultime goccie d*alcool, e di- 
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steso sovra an piatteUo di porcellana, lo si pone nel vuoto pneu- 
matico sovra acido solforico. In capo a poche ore il precipitato é 
secco; allora, levatolo dalla campana, viene pesato, poi polveriz- 
zato nel mortaio , e trattato con 10 volumi di acqua distillata. 
Dopo 2 ore si filtra attraverso carta , e si ottiene un liquido de- 
bolmente opalescente, di cui, presane una piccola parte^ e portata 
alla fiamma oltre 80^ , o non si scorge coagulo o solo un lieve in- 
torbidamento. Tre parti di questo liquido vengono allora mescolate 
con mezza parte di plasma magnesìaco allungato con acqua, nella 
proporzione di 1:7, e lo si lascia in riposo. Intanto si prepara in 
un altro vaso della stessa forma e grandezza, una miscela di tre 
parti d*acqna distillata , e 7» ài plasma magnesiaco allungato come 
sopra, e lo si pone accanto al primo. Trascorse 4 ore, si osserva 
che il primo bicchiere contiene un bellissimo coagulo quasi traspa- 
rente che galleggia sul poQO limpido liquido residuante dalla prima 
miscela^ mentre il secondo bicchiere contiene inalterata la liquida 
mescolanza d'acqua e di plasma, ancora dopo trascorse 24 ore. 

Si prendono 50 gr. di cervello da un cadavere umano dopo 20 
ore dalla morte ; lo si diluisce in 50 gr. d'acqua, e si ripetono le 
stesse operazioni come nel caso precedente. Fatta la miscela del- 
l'estratto acquoso del precipitato, dopo che scorsero tre settimane 
da che il medesimo trovavasi sotto alcool assoluto, col plasma ma- 
gnesiaco nelle proporzioni suindicate , si ebbe in capo a 5 ore, un 
bel coagulo che occupava quasi tutta la capacità dianzi riempita 
dalla miscela liquida. 

Si prendono 6 capsule surrenali di bue appena ucciso , si tritu- 
rano e si pestano per parecchio tempo nel mortaio ; si diluiscono 
con 50 gr. d'acqua , si filtra la miscela attraverso tela, si precipita 
il filtrato con alcool concentrato , e così via come nei casi prece- 
denti. Dopo 3 settimane, fatto l'estratto acquoso del precipitato, 
e messolo in contatto col plasma magnesiaco nelle solite propor- 
zioni, si ha dopo 4 ore circa , un bel precipitato opalescente e 
giallognolo , con poco liquido residuante dalla miscela primitiva. 

Si prendono 6 capsule surrenali di cane, si pestano, si dilui- 
scono con 20 gr. d' acqua , si filtrano attraverso tela , ecc. Dopo 
20 giorni si fa l'estratto acquoso del precipitato, e mescolato come 
al solito con plasma magnesiaco allungato , si ottiene dopo alcune 
ore un coagulo di consistenza gelatinosa e pellucido. 

A chiudere T esposizione di alcuni fra i molti esperimenti 
di questa prima serie, vogliamo descriverne ancora uno che 
ebbe un risultato ne^tivo. 



1 
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Fa &tta ana dilaztone molto allungata di cervallo fresco di cane, 
e dopo predpiiacioDe oon aloool del Gommercio, fìi decantato in* 
complotamente Taloool stesso e sostituito oon alcool assolato. Lo 
scopo della prima precipitazioBe in tutti i precedenti esperimenti, 
era quello di disgregare il più possibile meccanicameate le parti- 
celle sospese nel mestruo acquoso, ma in tal guisa operando, senza 
allontanare il meglio che si può della diluzione , può avvenire , 
come nel oaso attaiJe che, trasoorse tre o quattro settimana, i*«* 
•tratto acquoso del precipitato non dia più nessun coagulo col pkisma 
allungato. 



Perciò abbiamo ripetato tutti gli esperimenti suindicati , 
nMKLificaudo il metodo di preparasioM, e ponendoci nelle iden- 
tiche condizioni in cui si posero quelli che hanno sperimen- 
tato col sangue. Cioè, triturati ben bene , o pestati a lungo 
le capsule od il cervello , ne pesammo una parte , e la po- 
nemmo sotto 10 parti di alc(rie assoluto per 15-20 giorni. L'e- 
stratto acquoso di tali precipitati si dimostrò sempre attivo, 
e più ancora dei precedenti, poiohè, essendo uguali tutte le 
circostanze , si aveva il coagulo in capo ad un tempo molto 
più breve, talvolta anche dopo mezz'ora. É da avvertire che 
in questi esperimenti è necessaria la più grande nettezza dei 
liquidi e dei vasi che si adoperano ; ohe, se a caso vi fossero 
le condizioni opportune pel rapido sviluppo di microorga- 
nismi, la formazione del coagulo potrebbe non verificarsi. 
Allora, dopo 12*24 ore può trovarsi, che il liquido è intor- 
bidato e contiene nuotanti molte particelle opache , le quali 
viste al microscopio si dimostrano come ammassi di micro- 
organismi* 

Poiché abbiamo più volte, nel corso di queste esperienze» 
avuto occasione di ottenere delle abbondanti quantità d'estratto 
acquoso dei nostri precipitati, ne volemmo saggiare l'azione 
sugli organismi viventi ; epperò, prelevata la piccola porzione 
che doveva servire a darci la prova chimica della esistenza 
del fermento, ne iniettammo 15-20 gr. nella giugulare di un 
coniglio, o 35-60 gr. nella giugulare d'un cane. Ogni qual- 
volta abbiamo eseguito queste esperienze, ne ebbimo un ri- 



£3 SUL FBRBfBNTO FIBRINOGENO 12S 

Slittato negatifo, cioè la salute deiranimale operato non r^ 
niTa, né durante Toperaaione, oè dopo, menomamente alterata. 
Da questa prima serie d^esperioKe, noi potevamo adonqne 
eonéhìudere i fatti seguenti: 

a) Neile miscele da noi adope^^atey esiste realmente il 
fermento fibrinogeno. 

b) La dimoetrazUme ài quetìa fermento può manearey 
quando la sostanza sia stata per lungo tempo sotto alcool 
mescolato alVaequa con cui fu fatta la diluzione, 

e) L'esistenza del fermento in abbondante quantità ^ 
viene meglio dimostrata eolle precipitazioni sotto alcool 
assoluto dei visceri sminuzzati e non diluiti^ per un tempo 
reMiiMmente brene^ 

à} GH estratti acquosi di precipitati^ eseguiti dopo tre 
settimane dalla preparazione , danno , com^ si disse , la 
prova chimica^ ma non esercitano più alcuna azione^ quando 
Siena introdottinel circolo sanguigno del coniglio o del cane. 
Da questa ultima propoaiiiìQiie, ne yeniva la aecesaità di os- 
servare, se mai l'estratto acquoso dei precipitati alcolici di' 
vìsceri sminuzzati e non diluiti , avesse conservato V azione 
fisiologica, quando fossero preparati dopo brevissimo tempo, 
1-3 giorni) dalla precipitazione. Orbene, senza entrare in det- 
tagli cbe ci condurrebbero ad inutili ripetizioni, possiamo ag- 
giungere alle prime, la proposizione seguente: 

e) Oli estratti acquosi di precipitati alcoolid di visceri 
sminuzzati e non diluiti^ preparati dopo 1-3 giorni da che 
vennero posti sott'alcole assoluto^ conservano la proprietà 
di provocare delle subitanee coagulazioni del sangue^ quando 
Siena introdotti in sufficiente quantità nelle vene di conigli 
di cani. In tali casij l'azione degli estratti è identica a 
quelle delle diluzioni acquose di visceri freschi^ di recente 
preparate. 

Questo fatto è parallelo a quello osservato da Edelberg 
il quale, precipitando con 7 volumi di alcool assoluto lo siero 
il sanerue, e facendo V estratto acquoso dopo breve tempo, 
adoperando poca acqua e lasciandola agire per 1-2 ore ; ne 
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ricavava un liquido, il quale, iniettato nelle vene di un ani- 
male, provocava la coagfulazione, come si ottiene colla inie- 
zione della spremitura di un coagulo fresco. 

Gli effetti fisiopatologici che avevamo ottenuto, mediante 
riniezione del cervello e delle capsule diluite neir acqua, si 
poterono avere, benché in gradi molto diversi, anche da altri 
visceri ; ad esempio , dai reni , dal fegato e dalle ghiandole 
linfatiche, mentre a condizioni uguali, non li abbiamo avuti 
dalla milza. Giovava, quindi, saggiare anche il parenchima 
dei detti visceri per vedere se in essi pure fosse dimostrabile 
la presenza del fermento fibrinogeno. 

Un rene di porco freschissimo , triturato minatamente, fu posto 
sotto 10 volami d'alcool assolato. Fatto al solito l'estratto acquoso 
del precipitato, e mescolatolo nelle proporzioni retroindicate col 
plasma magnesiaco, si ebbe in capo ad alcune ore la formazione 
di un coagulo abbondante. Altrettanto fu fatto coi testicoli di 
cane appena esportati, e previa constatazione che erano fanzio- 
nanti, dalla dilazione di quelli nell'acqua e dopo la rispettiva fil- 
trazione attraverso tela, avevamo avuto più volte l'occasione di 
constatare che, per iniezione di quella nella giugulare di conigli, 
si hanno delle rapide ed estese coagulazioni del sangue nel cuore 
e nei vasi polmonari. Dai precipitati alcoolici degli stessi ottenemmo 
per estrazione acquosa un liquido che dava col plasma magnesiaco 
un bel coagulo in breve tempo. E altrettanto ottenemmo col fegato 
e colle ghiandole linfatiche di bue, dai cui estratti acquosi avemmo 
una più lenta formazione di coaguli, ora compatti, ora tenui e dis- 
gregati. Una milza di vitello fu triturata, pestata, e sottoposta 
all'azione di 10 volumi d'alcool assoluto. Fatto l'estratto acquoso 
del precipitato, dopo trascorse tre settimane, come pei visceri sud- 
detti^ e messolo in contatto col plasma magnesiaco allungato nelle 
solite proporzioni, si ebbe in capo a 10 ore un coagulo tenue e 
disgregato. 



a) Che il fermento fibrinogeno trovasi nel parenchima 
di tutti i visceri da noi adoperati^ ma^ a quanto ne pare^ 
sia dalle prove fisiologiche che descriveremo più innanzi^ 
sia dalle prove chimiche suddescritte, esso non trovasi in 
tutti i visceri nelle uguali proporzioni o nelle stesse con- 
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dizioni. I visceri , in cui senza contrasto se ne trova in 
maggior copia^ o in condizioni più favorevoli^ sono il cer- 
vellOj le capsule surrenali e i testicoli funzionanti. 

b) Che la milza , quantunque non dia la coagulazione 
del sangue per introduzione della diluzione acquosa di essa 
in grande quantità nelle vene di un animale^ pure fornisce 
la prova chimica^ cioè ne offre di poter dimostrare la pre^ 
senza del fermento fibrinogeno nel stio parenchima. È prò- 
ì)dMle, peròj che il fermento stesso vi sia molto scarso. 

Avendo noi riflettuto che se si pone del sangue spremuto 
da un coagulo fresco in contatto col liquido di reazione, si 
ottiene in brevissimo tempo un abbondante coagulo» volemmo 
saggiare se i visceri da noi studiati avessero essi pure la fa- 
coltà di coagulare il plasma magnesiaco, allo stato fresco. 
Presi dei piccoli pezzetti di cervello o di ghiandole linfatiche 
di capsule surrenali o di rene, e immersi gli stessi separa- 
tamente in altrettanti vasetti contenenti il plasma magne- 
sìaco allungato, non potemmo mai avere, anche dopo molte 
ore, nessun coagulo. 

Pensammo allora, che fosse necessario di adoperare i nostri 
visceri in uno stato di più minuta disgregazione molecolare, 
ossia allo stato di diluzione acquosa, opperò, preparate le mi- 
scele di ciascun viscere separatamente, e filtratele attraverso 
tela, le ponemmo partitamente in altrettanti vasi in cui ave- 
vamo introdotto la stessa quantità , per ciascuno di essi , di 
plasma magnesiaco allungato. Allora noi potemmo persuaderci 
che in tempo ancora più breve di quello che impiegassero i 
rispettivi estratti acquosi dei precipitati alcoolici, le diluzioni 
dei visceri freschi, fornivano un coagulo ora compatto ora un 
pò* disgregato. Solo uno dei visceri diede sempre un risul- 
tato negativo a fresco, e fii il cervello, il che sulle prime ci 
fece meraviglia, perchè da esso avevamo ottenuto costante- 
mente i più splendidi risultati, tanto colla prova fisiologica, 
quanto colla prova chimica, tentata dopo la precipitazione 
sotto alcole assoluto. 

Senonchè, potemmo accorgerci, che dopo alcune ore in cui 
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la difaizione aerosa di eervello, sempre neoeflrarimmeiile Iw- 
bklfts «ni stata posta- nel plasma magnesìaco, si scorgevano 
specialmente in fondo al vaso, o aderenti alle pareti, delle 
pavtieelle l»aDGastre, viaeose , ohe esaminate a) mieroaeopio 
constavano di innumerevoli forme mielinicbe impiliate in 
una sostanza viscida. 

Questo ci fece ricordare il risultato che si ottiene, quando 
le ghiandole linfatiche vengono poste dopo sempilice tritara- 
zione n«l plasma di reasione ; ohò allora si forma un deposito 
Uanoo lattiginoso visooso» ohe ha solo le apparense di un te- 
wiacoagulOf maohe^come il Bausehenbach ha eon(0tatat0, 
mai possiede le qualità^ proprie della fibriaa, eppcvò da Wo- 
olridge, chela seop^se nelle ghiandole linfatiche, e da 
Semmer, che la trovò pure nello stroma dei globuli roMf 
dsgK uocelli e delle rane, fu chiamata pseudofibrtna. 

Forse era tale la sostanza viscida muoosa e bianca che im« 
pigliava la mielina sospesa nella diliisione di eervielle, o ibrse 
essa derrvava da una nelanorfosi degli ekwenti della nevro- 
glia, essendoché colla filtrazione attraverso tela deOe ditu** 
zioat di cervello , molta parte di esso passava natundmeute 
nel filtrato. D'idtra pwrte, mediante filtraaione attraverso 
carta, sarebbe rimasta sul filtro la sostanza rigonfiata dal- 
Tacqua, che imprigionava il fermento, opperò non avremmo 
potuto dimostrarne la presenza. Potremmo s{Hegare il rimi- 
tato negativo avuto col cervello fresco , anche in un modo 
meccanico, ammettendo che la nevroglia e la mielina rigon- 
fie tenessero disgiunte le particelle di coagulo che andavano 
man mano formandosi, impedendo che si cementassero in un 
coagulo compatto. L'estratto acquoso, invece del precipitato 
alcoolico di cervello, ci fornì sempre un risultato brillante, 
perchè dopo razione deiralcole , il fermento si disctoglie da 
solo quasi neiracqua, la quale passa limpida attraveno il 
filtro. 

Da queste esperienze ne sembra dunque risultare: 
a) Che il fermento fibrinogeno è contenuto nei iHsceri 
freschi^ e che alla dimostrazione di guelU)' per via chimica^ 
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è necessaria la diluzione dei tHsceri stessi nelVacqua^ e la 
rispettiva filtrazione. 

Ottennta la dimostrazione della presenza del fermento fibri- 
nogeno nei visceri fireschi diluiti nell'acqua, e nei visceri pre- 
cipitati sottraicele assoluto, volemmo, per maggiore scrupolo, 
tentare T estrazione del fermento anche con altri metodi, e 
adoperammo quello di Wittich. 

Cioè: precipitate le diluzioni acquose dei visceri, o meglio, 
posti i visceri stessi triturati sotto alcole assoluto, venivano 
dopo un giorno asciugati i precipitati stessi , dopo decanta- 
zione dell'alcool, e trattati con glicerina purissima. Da que- 
sta, dopo pochi giorni , venivano i visceri di bel nuovo pre- 
cipitati coir alcole assoluto, e poi nuovamente estratti con 
glicerina, e così di seguito per 2r3 volte. Messo a contatto 
restratto glicerico di capsula surrenale, ad esempio, col 
plasma magnesiaco, ne ottenemmo la coagulazione, così come 
ravevamo ottenuta, per prova, assoggettando ad uguale trat- 
tamento, il liquido spremuto da un coagulo fresco. 

Nell'ennnciare le proprietà del fermento fibrinogeno, riscon- 
trate da Oautier, proprietà che lo rendono simile ad altri 
fermenti conosciuti, abbiamo fatto cenno appunto della con- 
servazione deir azione sua, che il fermento addimostrava, 
quando veniva essicato, e della necessaria concorrenza del- 
l'acqua perchè esso potesse esercitare la sua proprietà coagu- 
lante. Noi, quindi, abbiamo voluto saggiare i nostri visceri 
portandoli prestamente a secchezza, dopo di averli stemperati 
in pochissima quantità d'acqua. Prendemmo a tale scopo del 
fegato, delle capsule surrenali e del cervello. Quest'ultimo si 
riduce difficilmente ad una sostanza polverizzabile a cagione 
del grasso che contiene ; se ne ricava invece una sostanza gru- 
molosa che rigonfia presto nell'acqua. Invece il fegato e le 
capsule ponno ridursi con più facilità ad essere una sostanza 
secca che ha odore aromatico e che si può polverizzare. Stem- 
perata neir acqua la polvere derivante dall' essicamento dei 
detti visceri e la sostanza rigonfiabile del cervello ; filtrandole 
attraverso carta, e ponendo il filtrato in contatto col plasma 
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maernesiaoo allungato, ne avemmo la coagalasione, come ae 
avessimo adoperato invece V estvatto acquoso dei precipitati 
aleooliai dei visceri stessL 

Allora volemmo saggiare V astone della temperatura sulle 
dttuaioni acquose, in modo che queste non avessero a perdere 
la loro acqua. Cioè, tenemmo le diluzioni acquose dei paren- 
chimi a 60« per pochi istanti , e filtrati dopo raffireddamento 
ne èbbimo un liquido capace ancora di dare , benché assai 
lentamente , un coagulo col plasma di reazione* Iniettando 
questi liquidi nelle vene di conigli o di cani, anche in quan- 
tità abbondanti, non producevano essi spesse volte alcun ef- 
fetto rispetto alla coagulazione del sangue. Se poi alla tem- 
peratura di 60^ venivano conservate per parecebie ore le nestre 
diluzioni, allora queste perdevano la proprietà di dare uà coa- 
gulo anche col plasma magnesiaco allungato. 

È impossilHle di non rimarcare il parallelismo esistente fra 
Fazione deir alcool e quella della temperatura. Se agisce la 
temperatura fino airessicamento > o se Taleole è assoluto ed 
in quantità abbondarle, il che provoca appunto una disidra- 
tazione delle sostanze, allora il fermento conserva tutte le sue 
proprietà, quando aia di bel nuovo messo in presenza dell'ao- 
qua. Se invece la temperatura agisce per lungo tempo sulla 
diluzione acquosa dei vìsceri, come pure se i visceri stanno 
lungo tempo sottoposti airazione di un alcool diluito, allora 
il fermento si distrugge e gli estratti acquosi dei parenchimi 
perdono ogni facoltà coagulante. Qualora la temperatura ele- 
vata abbia agito per assai poco tempo sulla diluzione acquosa, 
come pure, qualora l'alcool diluito abbia coperto i visceri per 
pochi giorni, allora il fermento esiste ancora ma molto inde- 
bolito. Infatti esso dà col liquido di reazione un coagulo, ma 
assai lentamente, e introdotto nelle vene degli' animali, non 
provoca la coagulazione. 

Noi avremo più innanzi occasione di ritornare sulle espe- 
rienze £atte sugli animali nelle condizioni da ultimo accen- 
nate : per ora ci piace di riassumere queste ultime nostre os- 
servazioni nel modo seguente: 
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a) Il fermento fibrinogeno nei visceri non viene dimo^ 
strato soltanto a fresco o dopo precipitazione di quelli sol- 
^alcool assoluto , s&ibene anche mediante estrazione colla 
glicerina. 

h) I visceri portati a secche zza j polverizzati e ridiluiti 
nelVaequa^ conservano il fermento colle s»e ordinarie pro' 
prietà. 

e) Le diluzioni acquose riscaldate per parecchio tempo 
a 60* perdono la proprietà di coagulare il plasma. Se ra- 
zione di quella temperatura fu temporanea^ allora il fer- 
mento è solo ind^olito : cioè^ è capace di dare lentofnente 
un coagulo col plasma magnesiaco allungato, mentre non 
coagula più il sangue circolante. 

Finalmeiite , abbiamo volato osservare che cosa avvenisse 
4el fènDonto fibrinogeno, lasciando putrefare le nostre diln- 
xioni acquose : Colla decomposizione dei visceri diluiti^ cessa 
d^ordtnario negli stessi la proprietà di coagulare il plasma 
magnesiaco allungato. 

Dimostrata che abbiamo con taste prove, resistenza del fer- 
mento fibrinogeno nei visceri da noi adoperati, dovette aflRftc- 
eìarsi alla nostra mente un altro quesito. D'onde origina quel 
fennento? Forse dal sangue rimasto nei visceri, quantunque 
venissero questi da noi ripetutamente lavati? forse dai glo- 
buli bianchi che si trovano in qualunque organo? non pro- 
viene piuttosto dagli elementi, o da alcuni elementi compo- 
nenti i visceri stessi, i quali darebbero morendo, il fermento 
fibrinogeno, come lo danno gli elementi incolori del sangue? 

Parecchie osservazioni fatte da noi in proposito, ci permet- 
tono di esprimere su tale argomento una nostra ferma per- 
suasione. 

Le dilazioni acquose dei visceri da noi adoperati erano spesso 
tinte di rossigno , o perchè non ci curavamo di eliminarne 
tutto il sangue, o perchè in certi organi, come ad esempio le 
capsule surrenali o la milza, una tale impresa era molto ar- 
dua. Dal colore, però, che avevano le nostre diluzioni, ci era 
dato di capire approssimativamente quanto sangue vi fosse 



132 Voi. VII. N. 9. — p. FOÀ e p. pbllagami 2<^ 

rimasto, e lo potevamo desumere facendo una diluzione di coa- 
gulo fresco spremuto attraverso un filtro di tela. Or bene, ado- 
perando delle quantità di sangue spremuto da un coagulo, an- 
che superiori sicuramente a quelle rimaste nei visceri da noi 
adoperati , e iniettandole nelle vene degli animali , noi non 
avevamo la coagulazione del sangue circolante, che invece 
era immancabile coiriniezione delle diluzioni viscerali, molto 
meno colorate delle suindicate. Se poi iniettavamo la polpa 
splenica diluita in una discreta quantità d'acqua, sicché nel 
liquido rimanessero in sospensione moltissimi elementi della 
polpa stessa, non avevamo, come già più sopra avvertimmo, 
nessun effetto nel sangue circolante. 

Per quanto però queste osservazioni tendessero a farci esclu- 
dere che il sangue contenuto nei visceri avesse un'importanza 
principale nella produzione dei fenomeni più volte descritti ,. 
pure non volemmo arrestarci a queste prove. Avrebbe, ad 
esempio, potuto supporsi che dopo la morte potesse il fer* 
mento del sangue diffondersi in parte nello siero che bagna i 
parenchimi, e che colle lavature di questi avessimo rimosso 
più sicuramente la materia colorante del sangue, che non il 
fermento da esso derivato. Onde, a risolvere definitivamente 
questa parte del quesito che ci siamo posti, eseguimmo il 
seguente esperimento. 

Un cane di media taglia , perfettamente sano , tenuto da più 
tempo in osservazione nel nostro laboratorio, viene fissato sai ta- 
volo d'operazione. Gli si denuda la giugulare esterna al lato de- 
stro, e scoperta la carotide sinistra, la s'incide. Si lascia scolare 
il sangue fino alla sincope, allora pel moncone periferico della ca- 
rotide recisa, si spinge una soluzione 0,5% di cloruro sodico, nel 
mentre s'incide la giugulare destra dianzi preparata. Da questa si 
vede uscire, man mano prosegue T iniezione, dapprima sangue 
atro, poi sangue diluito, poi un liquido appena un pò* sanguino- 
lento, poi un liquido affatto incoloro come quello che entra dalla 
carotide. Ad ottenere un tale effetto, adoprammo circa 2 litri e 
mezzo della predetta soluzione. Allora slegato Tanimale, segatone 
tosto il cranio, ne estraemmo il cervello, che.pareva di cera, tanto 
era perfettamente esangue sulla volta e alla base. Levammo ac- 
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cnratamente colle pinzette le pie meningi, levammo la tela ed i 
plessi coroidei dove un poco di sangue era rimasto ; e là dove ci 
pareva, come ad esempio, in qualche punto dei talami oliatori , 
che la polpa avesse ancora una tinta rosea , asportavamo la so- 
stanza stessa cerebrale. Indi ponemmo il cervello in una vasta ca- 
psula ripiena della soluzione di cloruro sodico a 0,5 %, e spappo- 
landolo tra le mani, lo lavammo completamente. 

Presane una porzione di 30 grammi, e diluita in 30 gr. d*acqua, 
passammo la diluzione attraverso tela, poi attraverso lana di vetro. 
Indi, fissato sul tavolino di Gsermack un robusto coniglio del peso 
di kil. 2,600, ne scnoprimmo una giugulare , e per essa ne inco- 
minciammo l'iniezione del liquido preparato. Ma non erano stati 
iniettati 2 ce. che il coniglio era morto, e fattane tosto l'autopsia, 
trovammo le cavità destre del cuore e tutti i vasi della piccola 
<iircolazione obliterati da un coagulo fresco. Preso un frammento 
dello stesso, e dilaceratolo al microscopio, vedevansi fra la fibrina, 
dei globuli rossi, dei granuli e degli anelli a doppio contorno di 
mielina. 

Tutto il rimanente cervello, asciugato per bene, fu posto sotto 
7 volumi d'alcool assoluto (95 %) per 15 giorni. Scorso questo 
tempo, si decantò l'alcole, si fece al solito l'estratto acquoso del 
precipitato^ e messolo dopo filtrazione , in contatto col plasma ma- 
gnesiaco allungato, diede dopo un*ora un bellissimo coagulo com- 
patto, occupante tutto il volume dianzi tenuto dal liquido. 



L'accuratezza scrupolosa che noi abbiamo adoperato per eli- 
minare tutto il sangue che poteva circolare nel viscere; Te- 
sito franco, deciso, avuto tanto colla prova fisiologica, quanto 
colla prova chimica, ci permettono di affermare pel cervello, 
e analogamente per gli altri visceri , appena tolti dall' ani- 
male che: 

a) Il fermento fibrinogeno è contenuto nei vari paren- 
chimi^ appena questi sieno tolti alle loro naturali condi- 
zioni di esistenza , indipendentemente affatto dal sangue 
contenuto nei vasi rispettivi. 

Rimaneva a risolvere un'altra parte del problema : cioè, se 
il fermento fosse originato dai globuli bianchi contenuti nei 
vari organi. A respingere questa ipotesi , quand' anche non 
fosse ritenuta suflSciente l'osservazione che alcuni visceri , 
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come ad esempio il rene dissanguato, ne contengono pochis- 
simi, mentre danno una abbondante quantità di fermentò; 
non abbiamo che a menzionare il risultato avuto dalla milza 
fresca di bue. Dalla diluzione di molta polpa in poca quantità 
d^acqua, s'ottiene una miscela ricca d' elementi anatomici, e 
sopratutto di globuli bianchi, la quale, se introdotta nelle vene 
di un animale, non ne altera punto la salute ; se trattata con 
opportune quantità d'alcole assoluto, e poi cimentata con uu 
liquido coagulabile, non dà che una reazione scarsa e assai 
lentamente. Ne pare quindi di potere escludere per questo, 
che r importanza maggiore nella produzione di fermento 
fibrinogeno nei vart visceri, sia attribuibile ai globuli bianehi 
che in essi si trovano infiltrati. Se cosi fosse , la milza do- 
vrebbe contenerne assai più del cervello, mentre è vero pre- 
cisamente il contrario. 

Non vi ha dunque che la terza interpretazione da noi sup- 
posta, che sia possibile, e cioè: che il fermento fibrinogeno 
origini dalla morte degli elementi costituenti i visceri , o da 
quella di alcuni degli elementi di essi. Rammentiamo a questo 
proposito quanto abbiamo scritto nella prima parte di questo 
lavoro. In essa ricordammo : che fin da due anni or sono, noi 
avevamo affermata la possibilità suindicata, ed anche in ap- 
poggio di quella nostra opinione, potevamo accennare ai più 
recenti risultati avuti da Rauschenbach, dqlla scuola di 
Schmidt, il quale constatò resistenza di fermento fibrino- 
geno, in alcuni protozoi e nelle cellule del fermento e nei 
memaspermi , come già noi per questi ultimi avevamo , due 
anni prima, osservato con esperimenti sugli animali, onde 
noi, colle nostre attuali esperienze, crediamo di poter oon- 
chiudere nel modo seguente. 

Il fermento fibrinogeno non ha origine soltanto dalla marte 
degli elementi incolori del sangue (fatta astrazione, qui, dalla 
questione, se si devano considerare come capaci di produrlo 
le sole piastrine, o i soli globuli bianchi, o tutti due), ma sib- 
bene quello si produce altresì , colla morte di molti altri 
elementi anatomici. 
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Per chiodere la serie delle ricerche da noi eseguite finora 
snll'origine del fermento fibrinogeno, diamo la descrizione di 
alcune altre osservazioni fatte da ultimo. 

Nel corso dei nostri esperimenti ebbimo più volte ad osser- 
vare, ohe i visceri freschissimi avevano una potenza coagu- 
lante del plasma, assai maggiore di quella che ofifrivano i 
rispettivi estratti acquosi dopo trattamento coir alcole asso- 
luto. Poteva ciò dipendere dall' essere i visceri , quanto più 
freschi e tanto più ricchi di fermento? A dire il vero, la 
questione ci parve si dovesse svolgere meno sulla quantità 
del fermento, che sulle condizioni in cui il fermento si 
trovava. Infatti, ognuno ha osservato che il fermento quanto 
più a lungo è sottoposto all'azione dell'alcole assoluto e tanto 
meno ò attivo, il che starebbe per farci ammettere una pro- 
gressiva attenuazione dell'attività del fermento, man mano 
passa il tempo necessario al suo isolamento. Allora, è facile 
intendere, come il fermento deva essere tanto più attivo quanto 
più è fresco. Ma, l'azione sua, come quella di tutti i fermenti, 
non si estrinseca nella quantità del coagulo prodotto, sibbene 
nella celerità con cui quello si produce. Noi, per vero, non 
abbiamo valutata la prima, ma siamo certi che la seconda è 
notevole, nei visceri freschi; sicché realmente dobbiamo in- 
ferirne, che se anche altre condizioni esistono che favoriscono 
razione del fermento allo stato fresco, come ad esempio la 
presenza di una quantità più o meno grande di paraglobu- 
lina nei liquidi ohe lo contengono , pure deve ritenersi : ohe 
anche l'attività di quello sia più grande nei visceri freschi 
che nei risi>ettivi estratti acquosi, dopo l'azione dell'alcool 
assoluto. Dato questo, noi abbiamo voluto metterci nelle con- 
dizioni più favorevoli per avere la prova che il fermento nei 
visceri freschissimi è molto attivo, ed abbiamo fatto il se- 
guenie sperimento: 

Fissato un robusto coniglio^ gli si pratica un salasso dalia giu- 
gulare, e si lascia cadere il sangue direttamente, senza interposi- 
afone di oanula sotto alcool assoluto nella propordone di uno di 
sangue per quindici di alcool. 
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Formavasi in tal modo un coagulo, dal qaale trascorsi alcuni 
giorni, poteyamo estrarre il fermento notoriamente esistente in 
piccole traccio nel sangue circolante , e saggiarne l' azione sul 
plasma magnesiaco allungato. Finito il salasso, legammo la giugu- 
lare, e aprimmo il ventre deiranimale. Rimossi da un lato i vi- 
Bceri addominali , afferrammo tra le pinzette bagnate d'alcool asso- 
luto le due capsule surrenali , e non sì tosto furono levate ancora 
Tiyenti, le tuffammo sott* alcole assoluto per alcuni giorni. 

Trascorso il tempo fissato, togliemmo dall'alcool le due capsule 
fortemente indurite , le tagliuzzammo minutamente, le lasciammo 
essicare, e le trattammo con 10 parti d'acqua, ossia pesando le 
capsule stesse 60 centigr., le trattammo con 6 gr. d'acqua. Dopo 
un'ora si filtrò la miscela, e se n'ebbe un liquido appena un po' 
torbido, del quale presene 5 goccio, le ponemmo in un Tetro d'oro- 
logio, aggiungendoTi 2 goccio dì plasma. Trascorso solo un quarto 
d'ora, cominciò a vedersi nella miscela dianzi trasparente, una nu- 
becola che poi si fece sempre più opaca , e alla fine rappresentava 
un bel coagulo nuotante nell'eccesso di acqua contenuta nella mi- 
scela. In pari tempo, ponemmo l'estratto acquoso del coagulo di 
sangue suindicato, in contatto col plasma magnesiaco nella propor- 
zione di 3 ce. di sangue e 1 di plasma, e solo dopo 8 ore, ne eb- 
bimo un tenue coagulo disgregato. 



Da ciò quindi apparisce che un viscere ancora vivo, posto 
immediatamente sott'alcool, dà, in capo a qualche giorno, un 
estratto acquoso ricco di fermento fibrinogeno, e che questo è 
aflbtto indipendente dalla piccola quantità di fermento che po- 
teva esservi nel sangue circolante entro il viscere stesso, al 
momento preciso della sua ablazione. 

Se il viscere era ancora vivo, come si spiega la formazione 
del fermento? Noi siamo troppo certi che questo è, a cosi dire, 
un prodotto cadaverico di alcuni elementi; orbene, se questi 
subiscono il contatto dell'alcool mentre vivono ancora, può 
egli ammettersi che Fazione deiralcool sviluppi in essi il fer- 
mento ? Se questo fosse, ogni volta che lasciamo cadere diret- 
tamente del sangue circolante sotto alcool, dovrenouno rinve- 
nire nel coagulo che si forma, una abbondante quantità di 
fermento, e costantemente ; non già solo una piccola traccia. 
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e anoh^essa variabile secondo molte circostanze, come abbiamo 
accennato nella prima parte di questo lavoro. 

A spiegare, pertanto, il singolarissimo risultato in discorso, 
si possono, a nostro giudizio, avanzare due ipotesi: 

1* Negli elementi dei visceri vivi non esiste il fermento, 
ma la sua sostanza generatrice, o come è chiamata dalla 
scuola di A. Schmidt, il zimogene. Questo, viene fissato dal- 
l^alcool, ma non si tosto la sostanza vien posta in contatto 
dell'acqua e filtrata, il zimogene si converte in fermento 
fibrinogeno. Avverrebbe come per le ghiandole linfatiche, i cui 
elementi venendo posti, senza acqua, in contatto del plasma 
magnesiaco, si rigonfiano e danno la pseudofibrina di Wool- 
dridge e di Semmer; se invece, sono trattati con acqua e 
filtrati, danno una copiosa quantità di fermento, e quindi coa- 
Sfulano realmente il plasma magnesiaco. L'acqua e la filtra- 

m 

xione sarebbero, secondo Rauschenbach, le due condizioni 
opportune, perchè dal zimogene originasse il fermento fibri- 
nogeno negli elementi cellulari linfatici. Ohe Talcole valga a 
mantenere quali sono i vari costituenti albuminoidi del pro- 
toplasma, salvo il loro rispettivo disidratamento , si può in- 
tendere; meno chiara, invece, riesce la supposta trasforma- 
zione del zimogene in fermento. 

2* La presenza di piccole traccio di fermento nel sangue 
circolante, vale ad indicare che in esso ha sempre luogo entro 
limiti fisiologici una distruzione di elementi incolori del san- 
gue, sicché tutti quei processi, i quali valgono ad aumentare 
la distruzione dei detti elementi , elevano anche la quantità 
del fermento nel sangue rispettivo. Tutto ci porta ad ammet- 
tere che nella vita dei singoli tessuti, esista un continuo ri- 
cambio o di elementi anatomici o dei rispettivi costituenti 
chimici. Or bene, non potrebbe essere^ che il fermento che si 
ritrova nei visceri immersi sott'alcool mentre vivono ancora, 
fosse nuiraltro che il fermento vitale derivante dal movimento 
di ricambio molecolare, e dalla conseguente continua distru- 
zione di elementi anatomici, o sostituzione dei rispettivi com- 
ponenti ? 
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Se questa ipotesi fosse vera, sarebbe aperto un importante 
quesito, intorno al quale vogliamo occuparci in un proesimo 
avvenire ; cioè, determinare le quantità del fermento nei vi- 
sceri, in rapporto alla loro attività funadonale. 

Noi lasciamo Tadito aperto airinterpretazione del fatto ohe 
abbiamo suesposto ; paghi , per ora , di averlo potuto ripeta- 
tamente constatare anche in ulteriori esperieuEe. 

Ck)me in questa parte del nostro lavoro, abbiamo esposto le 
ricerche sull'esistenza e suirorigine del fermento fibrinog^K) 
nei visceri freschi, cosi ora vogliamo dire brevemente de&'a- 
zione fisico-patologica delle diluzioni acquose di quelli. 



III. 



fi noto ai lettori di questo Archivio, che or sono 4 anni, uno 
di noi pubblicava una serie di ricerche eseguite in questo la- 
boratorio (1) mediante le quali, veniva posta in sodo l'azione * 
tossica che alcuni visceri freschi e diluiti nell'acqua, eserci- 
tavano negli animali. Non fu emessa allora ipotesi slcona 
sulle cause di quella intossicazione ; solo, eravamo sicari di 
non aver prodotto delle infezioni settiche, ma sibbene un 
processo che con quelle poteva avere soltanto qualche punto 
di somiglianza. Cosi non parve allo Ziino e al Di Mattel, 
i quali credono che dalle iniezioni di visceri freschi diluiti, 
non si abbia alcun effetto, oppure si ottenga una vera e 
reale infezione putrida. 

Quanto sieno erronee queste conclusioni , siamo oggi in 
grado di dimostrare colla maggiore chiarezza. Non entreremo 
quindi nei particolari dei metodi di indagine e delle induzioni 
tratte dai suddetti esperimentatori, poiché i fatti da noi rile- 
vati sono d'una tale evidenza, che non hanno d'uopo delPap- 
poggio di ulteriori argomentazioni. 

Qui ne preme maggiormente di descrivere i fatti, da noi 
osservati in una larga serie di esperienze, eseguite nelle più 



(1) Vedi P el 1 a ca n i , nota bibliografica. 
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direrse oiroostanse dalle quali ebbimo dei risultati siouri ri- 
leardo aUa tossicità degli organi freschi. 

Oli animali che assoggettammo ad esperimento furono co- 
TUgli e cani. Cominciamo dai primi. 

Cinquanta gr. di cervello fresco di bue, vengono diluiti in 60 gr. 
d'acqua ; la miscela è passata attraverso tela e poi attraverso lana 
di vetro. Se ne ricava una specie di emnlsione lattiginosa , densa 
come il latte , senza fiocchi sospesi. Preparata la giagulare esterna 
di un coniglio, e Introdotta pel moncone centrale della stessa una 
cannla pulita di vetro, espressamente fabbricata , e riempita dello 
stesso liquido che volevamo iniettare , spingemmo poi con una si- 
ringa, lasciammo cadere lentamente mediante buretta congiunta 
alla suddetta cannla per un tubo di gomma, la miscela da noi 
preparata. 

L'iniezione, lo ripetiamo, veniva fatta colla più grande lentezza, 
allo scopo che il liquido introdotto si mescolasse intimamente al 
sangue circolante. Non erano passate che poche goccio del liquido 
nel sangue , che già si notava una maggior frequenza nel numero 
delle respirazioni ; proseguendo ad iniettare, la frequenza facevasi 
grande, poi grandissima. Frattanto si scorgevano attivissimi moti 
perìstaltiei dell'intestino , attraverso la pelle dell'addome, e veni- 
vano evacuate alcune feci. Col crescere dell'affanno, seguivano an- 
che alcune scosse ; da prima localizzate , poi generali. 

Finalmente, tutto l'animale si dibatteva ripetutamente, indi so- 
pravveniva l'opistotono, il buftalmo, l'anestesia della cornea, la pa- 
ralisi del respiro. Tali fenomeni si ebbero nel corso di 2 minuti, 
mentre si erano iniettati 1-2 ce. della miscela. Allora sì eseguì 
tosto l'autopsia. Il cuore pulsava ancora, i polmoni erano espansi 
rosei, con qualche macchia rossigna. Levati insieme col cuore, 
scorgemmo anche sull'epicardio qualche ecchimosi. Aperte subito 
le cavità, mentre il cuore ci batteva ancora tra le dita, vedemmo 
uscire del sangue atro e fluido dalle camere sinistre ; invece tutto 
il ventricolo destro, il seno destro, il tronco e le diramazioni 
dell'arteria polmonare erano obliterati da coagulo recentissimo e 
compatto. Esaminando questo al microscopio, vi trovammo fra gli 
ordinari elementi, parecchie forme mieliniche, evidentemente ap- 
partenenti al cervello iniettato. 

Sei capsule surrenali freschissime di bue vengono triturate, pe- 
state e diluite in 40 gr. d'acqua; indi filtrate attraverso tela e 
attraverso lana di vetro. Iniettati 3 ce. di detta miscela col me- 
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todo saindicato nella gingalare di an coniglio , avemmo gli identici 
efletti del caso precedente. Omettiamo qui di ripetere le esperiense 
fatte con testicoli freschi di cane adulto, perchè già ne abbiamo 
fatto menzione più addietro. 

Mezzo rene di vitello viene triturato, pestato e diluito in gr. 100 
di acqua. Spremuto attraverso tela il miscuglio, e passato poi sulla 
lana di vetro, viene iniettato nella giugulare di un coniglio, e si 
produce afianno di respiro e delle scosse parziali e generali. Iniet- 
tati 5 ce. della miscela, si sospende l'operazione, e si libera Tani- 
male, dopo cucita la ferita. 

Esso si raccoglie in un angolo della stanza con grande affanno 
di respiro, e dopo alcune ore sembra ristabUito. 

Si prende una quantità maggiore di rene, e se ne prepara una 
densa diluzione, che viene introdotta nelle vene di un altro coni- 
glio. L'animale muore colla coagulazione del sangue e dietro le 
solite manifestazioni sintomatiche, dopo l'iniezione di 10 ce. del 
miscuglio. 

Sei ghiandole linfatiche di bue , fresche, vengono pestate e di- 
luite in 40 gr. d'acqua. Filtrate al solito , s'iniettano 10 ce. del 
miscuglio, nella giugulare di un coniglio. Affanno di respiro, esa- 
gerazione dei moti peristaltici , scosse parziali e generali ; poi di 
nuovo calma, poi affanno. Cucita la ferita, e lasciato libero l'ani- 
male, arriccia il pelo, si raccoglie in un angolo della stanza, e re- 
spira con grande frequenza, poi dopo alquante ore sembra ri- 
stabilito. 

Adoperansi allora altre 6 glandule linfatiche diluite in 25 gr. 
d'acqua, mediante un minutissimo e prolungato rimescolamento; 
si passano attraverso ad un drappo di tela fina, e s'iniettano 6 ce. 
del miscuglio nella giugulare di un coniglio , il quale ne muore 
coi soliti sintomi, presentando il cuore e i vasi della piccola cir- 
colazione obliterati da coaguli recenti. Ancora si prendono 50 gr. 
di fegato di bue, freschissimo, si diluiscono con 50 gr. d'acqua, si 
filtra e si iniettano 10 ce. del filtrato nella giugulare di un co-« 
niglio. L'animale reagisce coi sintomi più volte menzionati, ma 
non muore. Liberato dal tavolo d'operazione, si riprende abbastanza 
presto, e sembra in ottima salute. 

Una diluzione molto densa di fegato, all'incontro, provoca la 
morte d' un altro coniglio per coagulazione del sangue coi soliti 
sintomi, alla dose di 12 ce. 

Finalmente si prende mezza milza freschissima di vitello, la si 
tritura, si pesta , si diluisce in 50 gr. d'acqua , si filtra e si in- 
iettano 20 ce. del filtrato nella giugulare di un coniglio ; il quale. 
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ad eccezione di un po' di frequenza di respiro , non soffre per la 
operazione, e ben presto si rimette ^ e ancora sta benissimo dopo 
15 giorni dalla operazione. 



Da questa serie di esperienze risulta che : 

a) Le diluzioni acquose dei visceri freschi^ iniettate 
nella giugulare dei conigli ne provocano spesso la morte 
sotto i sintomi della più acuta asfissia^ in seguito alla coa- 
gulazione del sangue nel cuore , e nei vasi della piccola 
circolazione. 

b) L'azione viene esercitata in vario grado secondo i 
visceri, e per ordine possiamo indicare: il cervello^ le cor 
psule surrenali, i testicoli, il rene, le ghiandole linfatiche 
e il fegato. D'ordinario la milza non esercita azione al- 
cuna. 

e) Se Vorgano adoperato è poco attivo, o se le diluzioni 
sono molto allungate , allora V animale presenta bensì dei 
sintomi asfittici, ma può riaversi. 

In tutti i conigli che morirono per Toperazione suddescritta, 
si è potuto constatare che il sangue contenuto ancora nel cuor 
sinistro e neiraorta, e quello proveniente dalla y. cava ascen- 
dente, era atro, piceo e coagulava assai lentamente formando 
del grumi molli e disgregati. 

In una seconda serie di esperimenti , volemmo introdurre 
iper altre vie una di quelle diluzioni, che riconoscemmo essere 
le più attive. Abbiamo preferito una diluzione alquanto con- 
centrata di capsule surrenali di bue. 

Iniezione sottocutanea di 4 siringhe di Prava z (4 ce.) di 
diluzione concentrata di capale surrenali di bue, in un coni- 
glio di media grossezza. L' operazione fu fatta alle 2 pom., 
rindomani mattina alle ore 8 ant. l'animale fu trovato morto. 
All'autopsia si trovò il cuore tutto disteso da densi coaguli; 
al posto deiriniezione, non vi era che una congestione circo- 
scritta. 

Ad un coniglio grosso, s'iniettano nella trachea 2 ce. di 
una diluzione di capsule surrenali. Dopo pochi istanti Fani- 
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male muore per cocigulazione del sangue nella piccola cir* 
colazUme. 

Ad un grosso coniglio maschio s* iniettano 4 siringhe di 
Prava z, della solita diluzione nei testicoli. Dopo 24 ore IV 
nimale è morto, e tranne una congestione al posto deirinie- 
ùone, non presenta altro fenomeno che una milza grossa, cupa 
e durissima. Air esame microscopico, la stessa si presenta 
come una milza in alto grado cianotica; cioè oon rigidesza 
del connettivo e colla polpa formata quasi completamente da 
sangue. 

Questo curioso ed inatteso risultato, lo ottenemmo ancora 
una volta, poi non ebbimo più la fortuna di riprodurlo. 01 
sfuggirono, certo, alcune condizioni per la produzione di 
quello, e forse la sede precisa della praticata iniezione. 

Spesso, conigli con iniezioni di 2-3 siringhe di una diluzione 
non molto concentrata nel testicolo, sopportano bene Toperar 
zione, e tranne alcuni effetti locali, non patiscono alcuna 
alterazione. Altre volte invece, muoiono in poche ore, e al^ 
Tautopsia non si riscontra che una trombosi dei vasi linfatici 
dell'addome, e precisamente dei cordoni linfatici prelombari. 

Noi conchiudiamo da queste e da molte altre osservazioni di 
questo genere, che: 

a) La coagulazione del sangue circolante per V azione 
dei visceri freschi diluiti , ha luogo qualunque sia la via 
per cui viene introdotta nelV organismo la diluzione^ purché 
questa sia in quantità sufficiente. 

b) L'azione coagulante che le diluzioni dei visceri fre^ 
schi esercitano sul sangue , viene da quella esercitata in 
ugual modo^ anche sulla linfa; e come dall'iniezione intra- 
venosa^ ad es.^ si ha la trombosi acuta dei vasi sanguigni^ 
cosi daWiniezione parenchimatosa del testicolOy si può avere 
la trombosi acuta dei vasi linfatici. 

Neireseguire questi esperimenti ci venne fatto di rimarcare 
alcune cose che crediamo utile di menzionare. 

Qualora la diluzione è alquanto allungata e la si filtra at- 
traverso carta, può seguire ohe il filtrato sia pochissinu) at- 
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tivo : se allora ai prende una dilaùone meno attenuata e più 
ricca di residui d'elementi cellulari disgregati, granuli eoe., 
e la s'introduce nelle vene dell'animale, si vede ohe essa eser- 
cita la maasima azione. 

In ugnai modo succede che se si filtra attraverso carta una 
diluxicoie di cervello , si ottiene un filtrato poco o punto at- 
tivo y mentre , se la diluzione è passata attraverso un denfio 
drappo di tela, si ha un filtrato attivissimo. Gli è, si com- 
prende, ohe nel primo caso, rimane sopra filtro la parte attiva. 
Ma poiché noi sappiamo ormai quale sia codesto principio at- 
tivo che determina la coagulazione, così possiamo conchiu- 
dere: che Vlntossicazicne non ita luogo ^ qtumdo in causa 
del metodo adoperato di filtrazione^ vengano allontanate 
dai liquidi che sHniettano, appunto quelle parti che allo 
stato fresco imprigionano il principio attivo , ossia il fer- 
mento flSbrinogeno. 

Ooai si capisce, che chiunque vorrà ripetere i nostri e9pe* 
nmenti^ non crederà di essere pia rigoroso^ come in buona 
fede ha creduto di essere il sig. Di Mattei, filtrando le 
miscele attraverso saòbia , o attraverso gesso; che questo 
è precisamente il modo da adoperarsi, quando non si voglia 
più ottenere alcun risultato (1). 



(1) U sig. Di Mattei in dne IsTori pubblicati xx^V Archivio delle 
sdenMé mediche^ voi. VI, fase. 3* e voi. VI, fase. 4^, venne nella con- 
cliuioiia che i visceri freschi e gli organi cadaverici non putrefatti , in- 
trodotti per varie vie in un dato organismo, vi si decompongono, dando 
laogo ad una setticoemia o ad una infezione pio-setticoemica ; e che 
ogni azione deleteria viene a mancare, quando le diluzioni di essi visceri 
sieao passate attraverso dei vasi porosi o della sabbia o del gesso, o 
jdsno portati a tale temperatura, che tutti gli albuminoidi ne siano coa- 
gulati; che se si innestano questi ultimi, se ne ricava una setticoemia 
dell'animale operato. 

Noi non troviamo opportuno, né di seguire l'autore nei dettagli delle 
soe esperìenae; nò di discuterne i risultati; nò di entrare neiresame dei 
metodo delle filtrasioni attraverso gesso, sabbia, ecc. — A noi sembra 
ovvio invece Y che volendo egli dimostrare false le conclusioni nostre*, 
jnrrebbe dovuto porsi in circostanze simili a quelle, che condussero ai 
risultati già da uno di noi pubblicati. Allora ^ l'autore, osservando che 



] 
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Nella prima parte di qaesto lavoro, abbiamo fatto cenno di 
alcune osservazioni da noi raccolte mediante Tuso delle dilu- 
zioni acquose dei visceri , portate lentamente , e tenute per 
poco tempo alla temperatura di W. La iniezione delle dila- 
zioni in tale condizione, conduce ad effetti che ponno essere 
diversi secondo i casi, e secondo i visceri adoperati. Per ora 
ci limitiamo ad accennare alla diluzione di cervello, la quale 
portata lentamente a 60^, indi filtrata attraverso carta, e in- 
iettata nella giufirulare di un coniglio , non produce alcun ef- 
fetto. Filtrata, invece, attraverso tela e iniettata parimente 
nella giugulare; ora conduce ad un complesso di sintomi 
morbosi, dai quali Tanimale può in seguito riaversi; ora, in- 
vece, conduce a morte l'animale stesso. 

Nel 1^ caso, durante Tiniezione di 5 a 10 ce. della diluzione, 
si nota r insorgenza dell'affanno di respiro, la esagerazione 
dei moti peristaltici dell' intestino, e alcune scosse o parziali 
generali : ma l'animale sopravvive. Cucita la ferita, e mes- 
solo in libertà , esso si raccoglie all' oscuro , affannoso , di 
mala voglia e arriccia il pelo ; ma dopo alcune ore si rimette 



ogni volta che la diluzione diventa limpida, è anche inattiva, avrebbe 
potato accorgersi^ che la sostanza attiva è appunto contenuta in quei 
detriti che egli allontanava coi suoi metodi di filtrazione. 

Leggendoci attentamente, egli comprenderà anche il valore dei reperti 
anatomo-patologici della setticoemia da lui trovati in certi casi, e con- 
frontandoli coi nostri, vedrà con quanta circospezione debbasi andare, 
avanti di ammettere che le sostanze organiche fresche^ introdotte nel 
sangue, vi vengano putrefatte. Intanto, egU dovrà persuadersi che le 
sostanze organiche iniettate sottocute, s'assorbono, come lo dimostra la 
ispezione della pelle al luogo deirinnesto, e che il materiale morto cir- 
colante nel sangue, tende irremissibilmente a venirne eliminato; di 
quella guisa, che si elimina un'albumina facilmente filtrabile, introdotta 
ad arte nelle vene, o la caseina , o la gelatina, o persino il gi^asso ohe 
non entri tumultuariamente neUe camere del cuore, senza che mai le 
dette sostanze subiscano una decomposizione putrida, quantunque esse 
offrirebbero un terreno tanto propizio per lo sviluppo dei micro-organismi. 
Invitiamo pertanto il sig. Di Mattei a prendere conoscenza degli studi 
già fatti da altri sull'azione fisio -patologica del fermento fibrinogeno, e 
aUora comprenderà il giusto valore che devesi attribuire alle nostre ri- 
cerche. 
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e contìnaa ad essere sano per tatto il tempo in eni è tenuto 
in osservazione. 

Nel 2* caso, la morte se^pue coi soliti sintomi , ma all'au- 
topsia o si riscontrano pochi coaguli nel cuor destro , o non 
se ne riscontrano punto. Invece è rimarchevole il colore atro 
del sangue, e la grande difficoltà con coi esso coagula, for- 
mando dei grumi tenui e slegatL 

Un tale risultato è parallelo a quello che si ha talune volte 
coir uso dello stesso fermento fibrinogeno , ricavato dalPe- 
stratto acquoso di sangue deflbrinato e tenuto sott'alcole per 
parecchi giorni; e fu ottenuto anche talvolta un simile ri- 
sultato, colla iniezione di liquidi putridi, o di emoglobina* 
Dalla dosatura del fermento nel sangue circolante, in simili 
caei, è risultato essere di assai elevata la quantità dello stesso, 
ma forse per non essersi prodotto tutto d'un tratto, non diede 
luogo a coagulo durante la vita , sibbene scemò nel sangue 
la facoltà di coagulare dopo la morte. Infatti è noto che 
quanto più abbondante è il fermento nel sangue vivente, 
t»nto minore quantità se ne ricava dal sangue morto, come 
Edelberg ed altri allievi di Schmidt, hanno più volte 
dimostrato. 

Riassumendo : 

Colla iniezione nella giugulare^ di una diluzione di cer- 
vello fresco^ lentamente riscaldata a 60^, e tenuta per pochi 
istanti a questa temperatura , si ha nei conigli o V insor" 
genza dei soliti sintomi, ma passeggieri, d' intossicazione ^ 
o la morte delV animale. Questa può seguire, non per for- 
mazione di coaguli nei vasi della piccola circolazione, ma 
pur tuttavia per un'elevazione della quantità di fermento 
nel sangue circolante, rivelata dalla rimanenza dopo morte, 
di un sangue atro, piceo, difficilmente coagulabile. 

Era interessante per noi di osservare che cosa sarebbe se- 
guito dei conigli, ai quali venissero iniettate o nelle vene, o 
aottocute o nei testìcoli, delle diluzioni di visceri molto at- 
tivi, ma non in tale quantità da produrre la morte dell'ani- 
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male in poche ore. Ecco brevemente un saggio dei risultati 
ottenuti in proposito. 

Ad un coniglio di media taglia si iniettano in tre punti diversi 
del dorso, sottocate mediante una siringa di PraTai, 3 oc. di ana 
dilniione di capsula surrenale , piuttosto allungata. Appena ese- 
guita Tiniezione, si cerca con opportano massaggio che il liquido 
venga presto assorbito, e poi si abbandona l'animale. Esso pesava 
al momento deiroperazione kilog. 1,600 e la temper. al retto era 
di 39,5. Il mattino seguente, lo si trova abbastan^ svelto e mangia 
di buon appetito, la temperatura è come al giorno innanzi; lo si 
lascia a so, finchò al O"* giorno lo troviamo triste, col pelo arric- 
ciato, apatico, rifiutante il cibo. La temperatnra al retto era di- 
scesa a 38"*. Il giorno dopo , Y animale era morto e pesava kilo- 

gr. i.aoo. 

All'autopsia si nota profondo dimagramento. Al posto delle in- 
iezioni la cute presenta un'area circoscritta di congestione, e ano 
scarsissimo edema; al capo nulla. I polmoni erano normali, rosei, 
dovunque permeabili. Il cuor destro disteso da grnmi, rimossi i 
quali, trovasi un denso e piccolo coagulo affatto incoloro impigliato 
nei tendinetti di una lacinia valvolare. Il seno destro quasi tutto 
occupato da un denso coagulo fibrinoso incoloro. L*articolazione 
polmonare è libera ; cosi l'aorta e il cuor sinistro. La milza è pic- 
colissima, anemica, quasi trasparente. Lo stomaco disteso dagli 
elementi, il tubo intestinale presenta molto evidenti i follicoli lin- 
fatici, la mucosa però ò anemica; il contenuto è scarso, piuttosto 
liquido. Reni e fegato nulla. Nel midollo delle coste non si rin- 
viene più nessun globulo rosso nudeato ; il grasso è quasi tutto 
scomparso, le cellule midoUari molto granulose, le cellule a nu- 
cleo in gemmazione si presentano a contomi irregolari, con pro- 
toplasma fortemente granuloso, coll'ammasso nucleare raggrinzato 
a contenuto omogeno, sicché ricorda in grande l'aspetto che prende 
il nucleo dei globuli rossi, quando è vicino a scomparire dagli stessi. 

Il coagulo del seno destro, e la lacinia valvolare, a cui era at- 
taccato il coagulo nel cuor destro, vengono posti in alcool assoluto. 
Lo siero che imbeve leggermente la cute al posto dell'iniezione, 
viene tosto esaminato col metodo di Eoch: Nessun baeierio. La 
polpa splenica viene parimente esaminata a fresco nel cloruro so- 
dico 0,5 %, o col metodo di Eoch , al violetto di genziana. Non 
vi scorgemmo dei micrococchi dimostrabili con sicurezza. Eseguiti 
dopo 4 giorni d'induramento dei tagli sui coaguli summenzionati 
e colorati col metodo di Weigert, in genziana, alcool, olio di ga- 
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rofani e Damar, non trovammo, dò nel coagulo, nò nella lacinia vai- 
Telare, nò bacterì, nò microoocchi. 

Ad nn coniglio del peso di kilog. 1,850 e della temperatura di 
39,4 j iniettiamo 2 ce. di una allungata diluzione di cenrello nella 
giugulare. Frequenza di respiro, qualche scossa muscolare. Cucita 
la ferita, si lascia libero Tanimale. il mattino appresso, Fanimale 
sta apparentemente bene , temperatura 39,3. Dopo 9 giorni dalla 
operazione, l'animale ò evidentemente dimagrito e triste, mangia 
poco, sta rincantucciato; la temperatura ò 38,8. All'll'' giorno 
lo troviamo morto. Pesava kilog. 1,430; era molto dimagrito. 

Autopsia : la ferita al coUo ò cicatrizzata bene ; appena un po' di 
•edema. Nulla al capo. Polmoni accasciati. Un denso coagulo bianco 
nel seno destro , coaguli più piccoli ma densi e globosi aderenti 
all'orlo ed alla faccia superiore dei caspidi della tricuspidale (ve- 
getazioni giobulose)^ grumi nel ventricolo destro e nelle cavità si- 
nistre del cuore. Milza piccola assai sottile, trasparente; anche il 
resto come nel caso precedente. 

Esaminati, coi metodi suindicati, lo siero "della ferita, ì coaguli, 
la polpa splenica e il midollo delle ossa, non vi rinvenimmo nò 
bacterii, nò micrococchi. I globuli rossi nudeati nel midollo delle 
costole^ erano scomparsi, scomparso pure il grasso; i grandi eie* 
menti a nucleo in gemmazione, presentavano i caratteri descritti 
neiraltro reperto. 

Se si continuasse nella descrizione dei molti esperimenti 
eseguiti, come i due precedenti^ noi non faremmo che una 
inutile ripetizione ; però non vogliamo chiudere questa parte 
senza descrivere i risultati avuti coir iniezione parenchima- 
tosa del testicolo, di moderate quantità di sostanza tossica. 
Mentre operando come nei due casi precedenti, è facile il 
presagire quale ne sarà il preciso risultato; non altrettanto 
può dirsi per le iniezioni parenchimatose del testicolo. Talune 
volte Panimale sopporta bene Toperazione, e non presenta al- 
terazioni generali, né locali di qualche rilievo. Altre volte, 
non s'ha che Tinsorgenza di una orchite, ma per lo più 
seguono airoperazione delle alterazioni più lontane, che pos- 
sono essere causa di morte in un tempo più o meno lungo. 
Ci limitiamo qui ad accennare a due fatti osservati in conigli 
<Ae morirono ; l'uno dopo 8 giorni ; l'altro dopo 12, dall'ope- 
razione. 
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Il primo era dimagrito^ ma non molto; ayeya idrope ascite e 
idrotorace. Osservando attentamente ai lati delPaorta, si scorse a 
sinistra della stessa nn cordone bianco^ di consistenza elastica, dbe 
credemmo essere il dotto toracico obliterato. L'esame microscopico 
ci ba confermato il sospetto, poichò seaionata insieme Taorta e il 
cordone ad essa limitrofo , si vide normale la prima e l'altro co- 
stituito da una sottile parete fibrosa, che racchiudeva un ammassa 
di fibrina. Anche i vasi linfatici prelombari erano obliterati da un 
trombo fibrinoso. Evidentemente noi avevamo fatto, coli' iniezione 
parenchimatosa del testicolo , un' introduzione del fermento flbri* 
nogeno nei vasi linfatici addominali e nel dotto toracico, d'onde la 
loro obliterazione probabilmente avvenuta con lentezza , ossia di- 
venuta col tempo completa ; sicchò si ebbero i versamenti idropici 
e la morte dell'animale. 

Il secondo coniglio adoperato, morì esso pure molto dimagrito ^ 
ma non presentava né idropi, né trombosi di vasi linfatici ; invece, 
sul pericardio e sulle pleure oravi un abbondante e denso essudato- 
fibrinoso. Questo fatto ne colpi perchè non abbiamo mai constatato 
un elevamento della temperatura nell'animale operato; sibbene un 
progressivo colasse come negli altri casi. E il reperto corrispon- 
deva all'andamento del male, perchò ad onta delle membrane fibri- 
nose dense, che ricoprivano le sierose toraciche, non si rinveniva 
la menoma iperemia delle sierose sottostanti. Al microscopio si è 
poi potuto constatare, che neppure esisteva nello spessore deUe 
dette membrane, la menoma infiltrazione di globuli bianchi^ e che 
le stesse pseudomembrane, constavano di un deuso reticolo di fibrina, 
quasi ajfatto privo di elementi o di residui di elementi anatomici. 
Noi riteniamo: che in questo caBO singolarissimo, il fermento en- 
trato per la via dei testicoli nel sistema linfatico, siasi versato 
nelle cavità delle pleure e del pericardio, formando un coagulo col 
fibrinogeno dei liquidi, in essi normalmente contenuto; sicchò diede 
la falsa apparenza di una pericardite e pleurite fibrinosa. 

A confortare questa nostra interpretazione , citiamo infine un 
reperto avuto, quantunque una sol volta, colle iniezioni intra-addo- 
minali di capsule surrenali diluite in un coniglio. L'animale morì 
il giorno dopo Toperazione, e senza ombra di iperemia nel peri- 
toneo viscerale o parietale , pure esistevano sulle anse intestinali, 
irregolarmente distribuiti, e senza aderire alla sierosa sottoposta, 
delle membrane fibrinose dense. Noi crediamo che queste abbiano 
avuto origine dall'azione del liquido iniettato, sul fibrinogeno dei 
contenuto peritoneale. 
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Sfortunatamente, ripetiamo, non è in nostro potere di otte- 
nere a volontà il reperto descritto nei casi precedenti. Noi pos- 
siamo dire solamente, che Targomento è degno di attenzione, 
e che ripetendo moltissimi esperimenti , si avrà occasione di 
constatarli altre volte e di studiarli più intimamente. 

Ed ora vogliamo dire deir azione che le diluzioni acquose 
di alcuni visceri freschi esercitano sul cane. 

La via d'introduzione che abbiamo prescelto fu la venosa, 
e precisamente praticammo le iniezioni nella vena giugu- 
lare esterna, o nella vena dorsale del piede. Eccone alcuni 
saggi: 

Cento grammi di cervello di bue vengono diluiti in 50 ce. di 
acqua distillata. La miscela è passata attraverso tela, indi sa lana 
£ vetro. Si prepara una buretta con rubinetto carica di 25 ce. 
del filtrato, e la si congiunge con tubo di gomma , ad una canula 
di vetro previamente assicurata alla giugulare estema di un cane 
pastore del peso di kilog. 25. Aperto alquanto il rubinetto della bu- 
retta, il liquido discende a£»ai lentamente con moto uniforme. Il 
cane muta ben presto il ritmo respiratorio , il quale si fa rapida- 
mente frequentissimo , poi seguono profonde e lente inspirazioni , 
seguite da subite e numerose espirazioni. Sopravvengono scosse 
muscolari agli arti posteriori, poi a tutti gli arti e al tronco ; ces- 
sate le quali , Y animale arresta il respiro , si fa buftalmico e la 
cornea diviene insensibile. In pari tempo ha luogo remissione di 
alcune feci, e tutto questo per introduzione di soli 5 ce. della di- 
luzione suddetta. 

Eseguita tosto l'autopsia, si trova il cuore ancora pulsante, 
i polmoni accasciati verso la colonna vertebrale , ovunque senza 
macchie e permeabili. Dal seno e dal ventricolo sinistro del cuore 
esce del sangue arterioso liquido. Dal seno e dal ventricolo destro 
del cuore s'estrae un denso e grosso coagulo recentissimo ; coagulo 
il quale penetra nrirarteria polmonare fino nelle più minute sue 
diramazioni, siccbò si estrae a cosi dire un getto fibrinoso, di tutto 
l'albero della piccola circolazione. Dalla recisa vena cava ascen- 
dente fluisce sangue nero che non coagula che dopo 20 minuti 
primi. All'esame microscopico del coagulo si trovano in esso molte 
forme mieliniche. 

Un identico reperto e di cui perciò risparmiamo al lettore la 
deBcnzione dettagliata, ottenemmo mediante l'iniezione nella giù- 
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galare di un cane da guardia di 25 ce. di aoa densa diluzione di 
capsula surrenale fresca di bue. 

Ad un cane del peso di kilog. I496OO sMniettano nella giugulare 
18 ce. di una diluzione allungata di cervello fresco di bue. 

Dapprima si ha frequenza di respiro, dispnea, crampi muscolari, 
indi l'animale continua ad essere dispnoico, ma un pò* meno. Cu- 
cita la ferita al collo, lo si libera dall'apparecchio. Il cane si 
sdraia tosto e si mostra apatico, sonnolento; poco dopo si alza, 
fa qualche giro per la stanza , e mostra di avere tenesmo ; indi 
di nuovo si corica sonnolento ; poco più di mezz' ora dopo Y inie- 
zione, Taùimale emette una scarica alvina sieroso-poltacea e san- 
guinolenta; indi si sdraia e russa profondamente, mentre di quando 
in quando è preso da tremito generale. Dopo 8 ore, l'animale non 
trema più , e quantunque apatico , pure sta evidentemente un pò* 
meglio, ma rifiuta il cibo. Dopo 2 giorni l'animale è ristabilito. 
Allora lo si fissa di nuovo al tavolo d'operazione, e gli s' iniettano- 
nella giugulare altri 8 ce. di una diluzione allungata di cervella 
fresco ; insorgono di nuovo i sintomi suddescritti ; ma V animale 
vive ancora. Liberato dall'apparecchio, mostra d'avere un'impo- 
nente prostrazione delle forze, e una marcata sonnolenza. Dopo 8 
ore dall'operazione, l'animale mori. 

All'autopsia si trova il cuore disteso da molti grami ecchimosi 
nei muscoli papillari e nella parete del ventre sinistro. La milza 
normale. La mucosa intestinale arrossata con qualche ecchimosi. 
Nulla ai reni e al fegato. Neppure un globulo rosso nucleato nel 
midollo delle coste; il grasso in via d'assorbimento; le cellula 
midollari fortemente granulose ; le grandi cellule a nucleo in gem- 
mazione, a contorno irregolare, ad ammasso nucleare aggrinzato , 
sfigurato e d'aspetto omogeneo e rinfrangente. 

Da questi risultati è chiaramente dimostrato, che nQi ab- 
biamo prodotto nel cane gli stessi fenomeni che osservammo 
nei conigli, salvo la diarrea sanguinolenta. Quest'ultima per& 
fu riscontrata già costantemente da A. Eohler e da Edel- 
berg, nei loro esperimenti fatti, col coagulo fresco spre- 
muto, col fermento fibrinogeno estratto dal coagulo tenuta 
sotto alcole assoluto. 

A completare il quadro , ed a metterlo in perfetto riscontra 
con quello che si ha mediante iniezione di fermento fibrino- 
geno chimicamente separato dal sangue, ci occorreva di por- 
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tare la nostra attenzione suir andamento della temperatura. 
& noto , che Edelberg* ed altri allievi della scuola di Dor- 
p a t , constatarono più volte, che il fermento fibrinogeno in- 
trodotto nel sangue, è materiale pirogeno, e costrussero anzi 
su ciò la ipotesi ; che la febbre traumatica , sia dovuta a pe- 
netrazione in circolo nel fermento prodottosi nel sanarne stra- 
vasato. Noi esefruimmo in proposito varie osservazioni, delle 
quali ne riportiamo qui due a modo di sage^io: 

Cane di pelame bianco, da guardia, del peso di kilog. 10,100; esso 
era già da alcuni giorni nel nostro laboratorio e stava benissimo. 
All'esame ripetuto in varie ore del giorno, della temperatura 
al retto , presa sempre collo stesso termometro , risultò t = 39^1 
— 39,2 — 39 — 39,2. 
Giorno 7 novembre, ore 12 m. temp. 39,2: 

Iniezione nella vena dorsale del piede, di una diluzione di cer- 
vello, filtrata attraverso tela e lana di vetro. Affanno di respiro, 
dispnea, agitazione, grida. Dopo V le grida cessano, la dispnea 
continua, il ritmo respiratorio è irregolare. Liberato l'animale, è 
fiacco, ma si regge sulle gambe, cammina lentamente , nuova mi- 
sura della temp. al retto 39,2. 
Ore 4 pom. temp. 40,4. Abbattimento, frequenza di respiro. 
Ore 8 pom. temp. 39,2, vivace, respirazione normale. 
Giorno 8 nov., ore 7 ant. temp. 39,1, vivace, mangia. 

ore II ant. temp. 39,1, polso 110, respir. 32. 
ore 12 m. , iniezione 2* nella vena dorsale dell'altro 
piede di ce. 26 di diluzione di cervello di 
fresco preparata. Insorge vomito dispnee, 
ore 2,30 pom. , temp. 40,3, abbattimento, 
ore 4 pom. , temp. 40,5. 

ore 8 pom., temp. 39,5, Tanimale sta meglio, ha 
mangiato. 
Giorno 9 nov. , ore 7 ant. , temp. 38^9, polso 160, respir. 30; ha 

mangiato, evacuazioni normali, 
ore li ant., 8* iniezione di 25 ce. di una diluzione 
fresca di cervello nella giugulare. Si slega 
tosto dopo l'animale che è assai triste, 
ore 2 pom. , temp. 40,3, abbattimento grande, 
ore 8 pom. , temp. 38,2, polsi 148, respir. 32^ 
incipiente colasso. 
Giorno 10 nov., colasso e morte alle ore 8 ant. 
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Reperio: Polmoni normali nei ioU superiori. Goafoli recenti 
nel seno e nel ventrioolo sinistro; coagulo bianco, denso , teoacot 
aderente alla tricuspidale nel cuor destro. Milsa normale^ Mucosa 
intestinale arrossata diffusamente, feci poltacee. 

Eseguiti dei preparati alla Koch , strisciando i coaguli sul vetro, 
e colorando il preparato dopo essieamento col violetto di metile , 
non si scorgono microcoochi. Posto ad indurire eotto Talccde ae- 
«dato, il coagulo antico del ventricolo destro, aderente alla val- 
vola tricuspidale, insieme colla valvola stessa e £atte delle sezioni, 
le colorammo in genziana per pochi istanti , poi le trattammo col- 
l'alcool assoluto, indi le esaminammo in olio di garofani e Damar. 
Nessuna infiltrazione di giovani elementi nello spessore della val- 
vola; nessuna colonia di micrococchi, nò in quella, nò neirade* 
rente coagulo. 

Cane bracco giovine, robusto, del peso di Idlog. 20,900: 
Giorno 11 nov., presa tre volte la temp., si ha 39 — 39,3 — 39,2. 
> 12 nov., ore 9 ant.^ temp. 39. 

ore 2 pom., temp. 39,1. 
AUe ore 11 ant. si fissò Tanimale e gli si iniettano nella vena 
dorsale del piede 15 ce. di una diluzione di capsule surrenali di 
bue, filtrata attraverso lana di vetro. Dispnea, agitazione, grida, fre- 
quente impulso cardiaco dapprima, poi diminuisce. Sul finire del- 
riniezione la respirazione si fa sempre più snperflciale e rimpulso 
del cuore meno sensibile. Slegato l'animale e lasciato libero nella 
stanza, esso si mostra apatico, abbattuto, stenta a reggersi sulle 
gambe. Di li a poco emette materie poltacee dal retto. 
Ore 3 pom., temp. 41,2. 
» 4 pom. , » 40,0. 

» 8 sera , » 38 , prostrazione grande, ortopnea. 
» 8 30, morte. 

Reperto: Edema aouto dei polmoni. Molte eochimcei sottoendo- 
cardiche e sottoepicardiche. Grossi coi^uli distendono tatto le ca- 
vità. Milza un pò* congesta. Emorragie sulla mucosa intestinale , 
diffusamente arrossata. Nel sangue e neUa polpa splenica esami- 
nata col metodo Eock, non. si trovano bacterii. 

Dalla descrizione di questi oasi risulta adunque: che le diluzioni 
di visceri freschi provocano un considerevole aumento della tem-^ 
peratura^ quando sieno introdotte nelle v&ie dei cani ; e che 
quesf aumento non è durevole, tendendo esso a ridursi presto 



41 SUL FSIIMBNTO FIBRINOGENO 1S3 

al normale, o aoiio il normale^ secondo che dopo l'iniezione sia 
ancora possibile la vita dell'animale ^ oppure ne aot>enga la 
morie nel lasso di tempo di alcune ore. 



Prendiamo ora a considerare brevemente quanto risulta dai 
fatti suesposti. 

A Boi pare ormai dimostrato , che avvenendo la penetra- 
zione nel sangue di sostanza morta, ossia di elementi anato- 
mici, che di recente furono tolti alle condizioni della loro esi- 
stenza, quella dei loro derivati ; si hanno trombosi acute di 
alcune parti del sistema circolatorio, e una profonda altera- 
zione del sangue , che è rivelata dal suo colore atro, e dalia 
difficile sua coagulabilità. Parimenti è dimostrato, che il fior- 
mento fibrinogeno contenuto negli elementi morti di fresco, 
può, entrando in circolo, cagionare delle alterazioni locali 
che per un certo tempo sono compatibili colla vita, ma dalle 
quali proviene indirettamente col tempo la morte dell'ani- 
male. God i conigli che ebbero una piccola quantità di fer- 
mento nel sangue , muoiono di marasmo , non presentando 
ohe un'atrofia generale, e un antico coagulo nelle camere del 
cuor destro. Questo è, probabilmente, la causa del marasmo 
e quindi della morte, in quanto per esso indeboliscono i moti 
del cuore, e una colonna più sottile di sangue, passa nella 
unità di tempo ai polmoni , e quindi per tutto il corpo. Sa- 
rMìe una vera limitazione permanente, e non compensata 
della capacità cardiaca. 

Un simile risultato avemmo anche dai cani ; nei quali vi 
ha di rimarchevole , la sempre minor tolleranza che essi pre- 
sentano alle successive iniezioni di fermento, sicché spesso 
2Dorirono dopo la 2' o 3* iniezione, mentre in poche ore si 
erano afiktto ristabiliti dopo la prima iniezione. 

È notabile il reperto delle vegetazioni globulose sulla val- 
vola tricuspidale, e quello della trombosi del dotto toracico, 
e quello ancora delle pseudomembrane fibrinose, senza flogosi; 
perchè questi fatti dimostrano che certi casi di endocarditi 
del cuor destro, possono derivare da una primitiva deposi- 
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zione di fibrina sulla tricuspidale ; o per fermento fibrinogeno 
introdottosi nel circolo per distruzione di elementi anatomici 
al di fuori di esso ; o per fermento fibrinogeno accumulato 
nel circolo per Fazione distruggitrioe di micro-organismi 
sugli elementi stessi del sangue circolante. 

Cosi dicasi della trombosi del dotto toracico, che può pro- 
venire da penetrazione nel torrente linfatico di fermento, in 
qualunque modo sia esso prodotto, anche in assenza di ogni 
focolaio flogistico. E altrettanto riflettasi sulle pseudomem- 
brane derivate da coagulazione del fibrinogeno nei normali 
trasudati delle cavità sierose, in causa di fermento fibri- 
nogeno circolante nel sistema linfatico, e versatosi nelle ca- 
vità sierose stesse, da qualunque fonte esso provenga ; o per 
assorbimento da un focolaio prodotto da stravaso emorragico, 
per necrobiosi degli elementi anatomici, o per penetrazione 
nei linfatici di fermento sviluppato da microorganismi, o pro- 
venienti da focolai flogistici. Forse in questi casi, se le pseu- 
domembrane si fermassero a lungo sulle sierose, potrebbero 
contrarre con esse aderenze e determinare una flogosi reattiva 
nelle medesime, come avviene sulle valvole del cuore, in cui 
Tendocardite può seguire, anziché precedere in taluni casi, la 
deposizione suir endocardio di particelle di fibrina. Questo 
argomento è degno di attenzione, e contiamo di svolgerlo 
maggiormente con ricerche già iniziate in proposito ; ci basti 
dì afilermare qui, che una psettdamemòranay un trombo^ una 
vegetazione globulosa delV endocardio , possono essere dei 
fatti primitivi , dovuti non già ad alterazioni precedenti 
delle membrane sierose o dei vasi , sibbene alla coagula- 
zione del fibrinogeno per opera del fermento circolante nel 
sangue j qualunque ne sia stata la fonte; fosse anche ^ e so^ 
prattutto^ quella della artificiale introduzione di esso in 
un dato organismo. 

Lo studio poi dell'azione dei visceri diluiti , introdotti nelle 
vene del cane, che ci ripete identicamente quella che si ha 
dairiniezione di fermento fibrinogeno chimicamente separato 
dal sangue defibrinato, non può a meno di richiamare la 
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nostra attenzione sulla quasi identità che esiste fra la sin- 
drome prodotta coi nostri esperimenti , e quella che si ha per 
infezione settica* Noi abbiamo visto, infatti, Tinsorgrere di una 
diarrea sanguinolenta, e di una brusca e fugace elevazione 
della temperatura, seguita subito da abbassamento fino al 
colasse: ed abbiamo trovato ecchimosi nel cuore e nei polmoni, 
e sulla mucosa, intestinale , diffusamente arrossata per inie- 
zione e per diffusione di materia colorante. 

Questa quasi identità fra i fenomeni dovuti airintossicazione 
putrida, e quelli dovuti airintossicazione da fermento fibrino- 
geno, fu già rimarcata da Arm. Kdhler, il quale ne esclu- 
deva ridentità perfetta per la mancante elevazione della 
curva termica^ e pel tumore splenico non esistente. Ma per 
ciò che riguarda la temperatura, Bdelberg ha dimostrato : 
che facendo opportunamente delle iniezioni di fermento fibri- 
nogeno molto attivo, non manca mai Televazione termica. 
B noi abbiamo trovato lo stesso colle iniezioni delle diluzioni 
di cervello o di capsula surrenale : cioè , dei due organi che 
producono, morendo, la più gran copia di fermento fibrino- 
geno. Bdelberg, come già menzionammo, ritenne ohe questo 
bastasse per attribuire la febbre traumatica airassorbimento 
del fermento del sangue stravasato; seiionchè la febbre non 
fa difetto, anche se il sangue è completamente rimosso; onde, 
senza affermare con certezza la bontà della teoria suddetta 
della febbre traumatica, crediamo però di darle un sostegno 
colla nostra osservazione , che il fermento non proviene sol- 
tanto dal sangue, ma anche dalla morte di altri elementi ana- 
tomici; e di questi ognuno sa, che buon numero soccombe, 
ogni volta che abbia luogo una soluzione di continuo, o una 
forte contusione. 

Ritornando alla quasi identità dei nostri reperti con quelli 
della setticoemia, troviamo interessante che essi si possano 
riprodurre con visceri freschissimi, quasi allo stesso modo 
che con visceri putrefatti. Oli è, che nel primo caso, introdu- 
ciamo il fermento fibrinogeno nel sangue ; e nel secondo caso, 
ne determiniamo in esso lo sviluppo , mediante V azione di- 
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fitruttrice che il veleno putrido esercita sugli elementi del 
sangue stesso* 

Ciò contribuirà a rischiarare molti reperti che si attribuì- 
seono alla setticoemia da alcuni , il che da altri si nega , 
mentre anatomicamente tutti si rassomigliano. Bisogna aver 
presente : che il quadro anatomico della setticoemia è dato 
quasi tutto ^ in ultima analisi, dal fermento fibrinogeno 
che il veleno putrido sviluppa nel sangue circolante: e 
che un simile complesso di fenomeni può riprodurre quella 
qualunque sostanza^ che penetrata nel sangue , aJbbia virtii 
di accumulare in quello il fermefito fibrinogeno stesso. Il 
«he vale come se si dicesse: che può produrre un quadro 
morboso simile alla setticoemia, qualunque veleno che di- 
strugga rapidamente gli elementi anatomici del sangue , 
compreso fra questi, il fermento fibrinogeno stesso^ ad arte 
introdotto nelle vene. 

Nel corso di qualunque malattia da infezione ha luogo una 
più meno grave intossicazione , di fermento fibrinogeno : 
e nel cadavere di qualunque morto da infezione, si riscontrano, 
il sangue atro , piceo , non coagulabile , e i densi coaguli 
fibrinosi nel cuor destro e nelle diramazioni della polmonare. 
Spesso in cadaveri di morti per reumatismo poliarticolare acuto, 
o per una pneumonite fibrinosa, trovammo anche il midollo 
delle costole privo BSkito di globuli rossi nucleati, e i grandi 
elementi a nucleo in gemmazione, sfigurati, con ammasso 
nucleare raggrinzato, omogeneo e rinfrangente, come vedemmo 
negli animali morti per lenta o ripetuta intossicazione di 
fermento fibrinogeno. 
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I. 



Questa parte del nostro lavoro, quantunque si distacchi 
dalla prima per la natura delFargomento che imprende a 
trattare; pure può far seguito alla stessa, sia perchè le ri- 
cerche alle quali si riferisce, ci vennero suggerite da alcuni 
risultati avuti nel corso delle esperienze che abbiamo già 
descritto, sia perchè essa riguarda l'azione tossica esercitata 
da un viscere fresco, benché ciò non segua per opera di un 
fermento. Per ora, siamo costretti di limitarci alla descrizione 
dei fatti più salienti che abbiamo raccolto, riconoscendo però 
che essi abbisognano di una maggiore dilucidazione di quella 
che sino ad ora abbiamo potuto fare. 

Nel corso dei nostri esperimenti, ci fu dato più volte di 
osservare, che portando oltre 60^ una diluzione acquosa di 
capsule surrenali di bue, e mantenendola per un po' di tempo 
alla detta temperatura, il fermento fibrinogeno perdeva ogni 
attività, tanto se introdotto nelle vene di un animale, quanto 
se cimentato col plasma magnesiaco allungato. Ciò malgrado, 
iniettando il liquido filtrato della diluzione trattata nel modo 
anzidetto nella vena giugulare di un coniglio, si aveva in 
breve tempo la morte deiranimale, dietro un importante com- 
plesso di sintomi. Non appena ci siamo accorti di questi fatti, 
vedemmo tosto saggiare tanto l'estratto acquoso propriamente 
detto delle capsule surrenali, quanto l'estratto acquoso d'altri 
visceri, fatto allo stesso modo del suddetto, e precisamente 
quello del cervello, del rene, del fegato e del sangue. Or bene, 
noi abbiamo osservato che, mentre l'estratto acquoso delle 
capsule conserva anche in piccola quantità le sue proprietà 
tossiche; iniettando^ invece, fino 15-24 gr. di una ugual so- 
luzione di estratto acquoso di cervello, di fegato o di rene 
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nella giugrulare di robasti oonigli, non si portava nessun 
nocamento rilevante alla salute dei medesimi; che se dopo 
l'operazione, Tanimale rimaneva talvolta affannoso e un po' 
abbattuto; presto, però, si rimetteva completamente. Basta- 
vano 2 a 5 gr. di soluzione d'estratto acquoso di capsule 
surrenali di bue per produrre la morte sollecita del coniglio. 
Siccome noi abbiamo adoperato all'incirca la stessa quantità 
di visceri per la stessa quantità d'acqua, e abbiamo sotto- 
posto sia le rispettive diluzioni , come gli estratti acquosi , 
sempre ad eguale trattamento, cosi ne è forza concludere: 
che almeno nelle indicate circostanze, l'azione tossica da noi 
riscontrata è esclusiva delle capsule surrenali. 
Ed ora veniamo alla descrizione di qualche esperimento. 

Sei capsule sarrenali freschissime di bae, vengono triturate e 
pestate in un mortaio. Indi si aggiungono 60 gr. di acqua distil- 
lata e si rimescola. La miscela viene passata attraverso un filtro 
di tela, e raccolta in una capsula pulita di ^porcellana, si porta a 
bagno-maria, alla temperatura di 65*", alla quale si mantiene per 
qualche tempo. Lasciata raffreddare la miscela, la si filtra attra- 
verso carta; sicchò rimangono sul filtro tutti gli albaminoidi coa- 
gulati, e cola invece un liquido limpidissimo, trasparente, rossigno 
che ha reazione debolmente acida. Preparata la giugulare esterna 
di un robusto coniglio del peso di kg. 2,200 si comincia l'iniezione 
del liquido filtrato nella direzione del cuore. Non appena le prime 
goccio del liquido sono entrate in circolo, cessa d*un tratto il re- 
spiro ; fatto che non vedemmo mai con nessun altro estratto acquoso, 
e che ò perciò caratteristico per quello delle capsule surrenali. 
L'animale non ha scosse ; non s'agita, e a poco a poco riprende i 
movimenti toracici e diaframmatici. Continuando l'iniezione, indebo- 
lisce di nuovo il respiro finché s'arresta di nuovo, per riprendere 
come dianzi dopo un po' di pausa. Finalmente, compiendo l'inie- 
zione di 3, 5, cent, e poi levando l'animale dall'apparecchio, lesi 
trova agonizzante e in pochi istanti muore. All'autopsia eseguita 
immediatamente non si riscontra alcun coagulo nbl cuore ; il san- 
gue è oscuro e difficile a coagulare, i polmoni sono distesi e 
ricoperti di macchie emorragiche, al taglio lasciano sgorgare molto 
siero sanguinolento. 

Si prepara un altro coniglio del peso di kg. 1,950 e s'inietta 
nuovamente del suddetto estratto acquoso di capsule surrenali. 
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nella giugulare, verso il cuore. Si hanno tosto le suddesoritte 
alterazioni del respiro, e appena dopo iniettato 2 cent, si ouciace la 
ferita al collo, e si libera Tanimale. Questi non appena messo sul 
terreno, si mostra stupefatto, con respiro superficiale e brevissimo^ 
stimolato a muoversi trascina le gambe, come se si fossero recisi 
ambo i nervi ischiatici, e anche flette talvolta or Fune or l'altro 
o tutti e due gli arti anteriori. La dispnea continua e cresce, 
hanno luogo delle contratture del collo e del tronco, e gli arti 
anteriori si fanno pure paralitici. L'animale sta nella posizione 
in cui lo si mette, stimolato non reagisce ; non dà alcun segno di 
sensibilità, l'affanno continua, il respiro si fa ognor più superfi- 
ciale ed irregolare fino alla morte. Sezionato tosto l'animale, si 
trova il cuore ancora debolmente pulsante, il sangue scuro e 
fluido, stenta a coagulare. Edema acuto dei polmoni. 

Ha anche per altra via d'introduzione non è minore Tat- 
tività delFestratto acquoso di capsule surrenali fresche nel- 
Torganismo di alcuni animali. 

Ad un coniglio del peso di kg. 1,600 s'iniettano sotto cute al 
dorso^ in 5 punti differenti 5 cent, dell'estratto acquoso suddetto. 

Dopo l'iniezione l'animale dimostra una singolare irrequietudine* 
Il respiro diventa frequente, l'animale va prendendo poco a poco 
un atteggiamento di stupore. Dopo mezz'ora, esso è sdraiato su 
un fianco, ha forte affanno, la sensibilità diminuita. Stimolato a 
fuggire, non vi riesce, gli arti posteriori specialmente, sono para- 
litici. Dopo un'ora, l'animale sempre altamente dispnoico mantiene 
la posizione in cui lo si colloca. Esso non dà segni di sensibilità 
o di riflessi. Finalmente muore, e all'autopsia presenta l'identico 
reperto dei suddescritti, non escluso, e anzi più' manifesto ancora, 
Tedema acuto dei polmoni. 

La costanza e l'importanza di questi fenomeni, ci ha indotto 
a studiare i caratteri chimici del veleno, e siccome questa 
parte dei nostri studi non è ancora finita, così ci limite- 
remo a descrivere alcuni caratteri chimici generali della so- 
stanza attiva. 

Se si prendono le capsule di bue, di vitello e di agnello 
nello stato di maggiore freschezza, da animali, cioè, uccisi 
sotto i nostri occhi, e se immediatamente se ne fanno degli 
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estratti, questi hanno proprietà fisiologiche perfettamente 
uguali a quelli fatti con capsule tolte airanimale già da 
qualche giorno. 

La sostanza attiva è non solo solubile nell'acqua ma lo è 
perfettamente neir alcool, e i rispettivi estratti acquosi ed 
alcoolici hanno la stessa azione qaalitativa e quantitativa. 

Affatto inattivo è, invece, l'estratto etereo, cosicché Tetere 
ed il cloroformio ci hanno servito a purificare gli estratti, 
essendo in essi assolutamente insolubile il principio attivo. 

Noi abbiamo potuto dare ai nostri estratti, grazie aUa so- 
lubilità della sostanza attiva delle capsule neiralcool e nel- 
l'acqua, uno stato di maggiore purezza operando nel modo 
seguente. 

Tagliuzzate le capsule le lasciammo per un certo tempo 
in contatto dell'acqua bollente che poi decantammo. Ripe- 
temmo l'operazioDe e evaporammo completamente Tacqua. 
Il residuo, lo trattammo con alcool a freddo nel quale è so- 
lubilissimo il principio attivo, lasciando indisciolte moltis- 
sime sostanze indifferenti. Questo residuo fortemente colorato 
dai pigmenti lo allontanammo colla filtrazione, e l'alcool 
quasi incoloro lo fecimo evaporare. 

Biprendendo allora con acqua distillata, nella quale è per- 
fettamente solubile la sostanza attiva, eliminammo altre 
sostanze inerti. Filtrata ed evaporata la soluzione acquosa, 
ottenemmo un residuo colorato in nero, di un odore partico- 
lare, di reazione- fortemente acida, e che alla dose di 1 gì. 
bastava ad uccidere dei robusti cani. 

In quanto all'acidità di questi estratti, essa può essere 
data dall'acido ippurico o dall'acido taurocolico, trovato nelle 
capsule dal Cloez e dal Vulpian, come pure dall'acido 
benzoico trovato da Seligsohn. Certo è che a queste so- 
stanze non può ascriversi l'attività tossica dei nostri estratti, 
poiché, allontanata perfettamente qualsiasi traccia di acidi, 
non per questo gli estratti erano più innocenti. 

Né l'attività degli estratti delle capsule é dovuta ad una 
ptomaina che noi abbiamo trovata ed isolata dalle ciqpsale 
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stesse col mezzo dell'acido fosfo-Wolframico , e come tale ri- 
conoscìnta per molteplici reazioni (Reattivo di Heyer — 
Cloruro d'oro — Cloruro platinico, ecc., ecc.), giacché ab- 
biamo potuto constatare che dessa è affatto inattiva. 

Noi ci riserviamo di ritornare suirargomento della natura 
chimica del principio venefico contenuto nelle capsule surre* 
nalì, perchè fino ad ora non abbiamo potuto approfbndire 
rimportante quesito. 



IL 

Anione generale dell'estratto delle eapsule parificato 
nel modo svddetto^ siiUe rane e sai manuolferf • 

Rana esculenta del peso di grammi 30. Alle ore 3,2' iniesione 
nel sacco dorsale di 0.10 dell'estratto, previa neutralizzazione 
con una goccia di soluzione di carbonato sodico. 

3.10' la rana ò sempre normale. 

3.15', è tarda nei movimenti, pare persistono le sensibilità ed i 
riflessi. 

3.20^, la rana non si rimuove se collocata sul dorso. La sen- 
sibilità ed i riflessi evidentemente diminuiti. 

3.25', è quasi completo lo stato di paralisi generale. Si irritano 
g^ sciatici messi a scoperto con debolissima corrente e si ha efléttOy 
così portando la irritazione sul midollo. 

4, le contrazioni muscolari per irritazione dello sciatico vanno 
sempre però diminuendo. Scopresi allora il cuore e lo si trova 
quaà vuoto, eseguire dei leggeri movimenti ventricolari. 

4.15', cessano questi. — La rana è ineccitabile aumentando 
le irritazioni del mìdoUo e degli sciatici. 

Omettendo parecchie esperienze eseguite sui conigli, pas- 
siamo alla descrizione dei fenomeni presentati dai cani. 

Cane adulto di kg. 5.00. Temp. 39.5 al retto. Un grammo 
dell'estratto preparato nel solito modo, sciolto in cent. 6 d'acqua 
distillata, dopo neutralizzazione con qualche goccia di carbonato 
sodico, s'inietta sotto la pelle. 

Lasciato in libertà l'animale, corre per la stanza, ed appena 
accovaceiato si rivolta mostrando una grande inquietudine. 

Archivio per le Scienze Mediche ^ VII. 11 
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L'animald si agita, cerca di liberarsi, e morde il tavolo al quale 
sta legata la saa catena. Questo stato di inquietudine dura per 
Vt ora, indi subentra sbadiglio, contrasioni brusche delle partì 
addominali segnite da vomiti. A tale fatto segue nuova irrequie- 
tudine, salivazione, grida. Intervengono intanto disordini respi- 
ratori, dispnea, segni di sonnolenza e prostrazione generale. Tem- 
peratura normale. 

Se si tenta di rimuoverlo, scostasi a stento, è debole e ritorna 
presto al suo abbattimento. Questo stato dura per 6 ore dopo la 
iniezione. 

Lasciato a so nella notte lo rivediamo al mattino seguente, 
18 ore dall'iniezione, in istato di paralisi completa, sensibilità 
afhtto perduta, respiro firequentatissimo superficiale. La morte 
avviene 19 ore dopo delllniezione con fenomeni di progressivo 
rallentamento fino alla sospensione della respirazione. 

Reperto negativo. Il sangue generalmente fiuido, nero, poco 
coagulato. I visceri addominali congestL 

Aumentando la dose dell'estratto introdotta sotto la pelle, i 
fenomeni non variano sensibilmente, ma solo si svolgono con 
maggior rapidità. Così se in questi animali si introduce una 
quantità minore dell'estratto, fino a Vt grammo, i fenomeni 
non mancano, ma sono più lievi, e gli animali riescono a 
rimettersi dallo stato di prostrazione e di abbattimento ge- 
nerale. 

Si hanno modificazioni significanti nella rapidità dei feno- 
nemi stessi se, variando la via di introduzione, la soluzione 
neutralizzata delUestratto si introduce invece nelle vene. 

Un cane di kg. 10.600 a cui si iniettò una soluzione di 1 gr. 
di estratto nella giugulare, dimostrò per primo fatto un rallenta- 
mento sensibile del respiro, fino alla sospensione temporanea del 
medesimo. 

Finita riniezione e liberato l'animale, esso si sdraia sul terreno 
e mostrasi completamente paralizzato. La dispnea ò molto intensa 
e la sensibilità che era dapprima conservata, va presto perduta. 
La morte avviene dopo Va ora colle solite modificazioni respiratorie. 

Reperto negativo. 

Che la sostanza tossica delle capsule, agisca sul sistema 
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nervoso centrale, lo si è dimostrato a sufficenza dalle espe- 
rienze precedenti ; volemmo ancora indagare alcune altre par- 
ticolarità di questa azione, perciò riferiremo qualche espe-* 
rienza fatta a questo scopo. 

Ad un coniglio del peso di k. 1.075, si inietta sotto la cute 
una soluzione di 0.50 di estratto, in cent. 3 d'acqua distillata. . 

Dopo IO' la respirazione è aumentata in frequenza, 108 p. l^ 
L'impulso cardiaco si ò fatto pure assai frequente ed irregolare, 
200 p. 1'. Dopo 20^ abbattimento generale evidente, atteggiamento 
stupido, stimolazioni dolorifiche senza effetto se leggere. Non vera 
paralisi, ma soltanto segni di prostrazione e di sonnolenza. 

Dopo 30^, respirazione diminuita in frequenza, 80 p. V. Polsi 180. 
Stesso stato dopo 40^, La paralisi ò completa di moto , senso e 
riflessi. 

Dopo Sfff si pone a scoperto lo sciatico destro e lo si taglia. 
Leggera irritazione del moncone periferico con debole corrente 
tollerata sulla lingua, da contrazione. 

Invece irritando il moncone centrale manca qualsiasi effetto 
riflesso soU'arto opposto, anche se si aumenta d'assai la irritazione, 
p. es., fino a che i due rocchetti si coprono per metà. Si pone 
a scoperto il midollo spinale alla regione cervicale inferiore, evi* 
tando la benohò minima emorragia. Lo si stimola direttamente 
con una leggera corrente toUerata sulla lingua. L'animale dà 
aegni di dolore, ma non si ha contrazione alcuna degli arti. Au- 
mentasi l'intensità della corrente ed aumentano in questo modo 
i segni di dolore, senza ohe però si ottenga la più piccola contra- 
zione muscolare. 

Dopo 1 ora dall'iniezione l'animale dimostra i soliti fenonemi 
dispnoici fra i quali muore. 

Bipetendo queste esperienze sui cani coi medesimi risultati 
suddescritti, si viene alla conclusione generale : che il prin- 
cipio attivo delle capsule surrenali^ paralizza infine il mi- 
dollo spinale od allungato , ne distrugge affatto l'attività 
riflessa, ed uccide per paralisi dei centri del midollo al- 
lungato stesso, e specialmente per quella del centro respi- 
ratorio. 



n 
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HI. 
Inflnenia sul sistema elroolat^rlo. 

Una rana esoulenta col cuore scoperto, alla quale s'iniettò» 
nel sacco dorsale una soluzione di estratto purificato, nel modo- 
ordinario diede i seguenti fenonemi: 

Alle 8.35, il cuore dà per 1^72 moTimenti. 

> 8,45, » » 70 > 

» 8.53, iniezione di 20 centgr. di estratto, in soluzione nea- 

tralizzata nel sacco dorsale. 
» 8.55, diminuzione rapida della frequenza. 
» 8.57, » » 24 

> Movimenti del, cuore deboli. Il cuore ò in istato diastolioo 

prevalente con leggeri movimenti sistolici poco frequenti. 
» 9.25^ i movimenti si sono ridotti a 6. La rana ò paralizzata. 
» 9.35, persistono dei debolissimi appena accennati movimenti 

ventricolari. Il cuore è vuoto di sangue. 
» 9.45, il cuore è arrestato e pallido. 

L'atropina modifica ben poco Tinfluenza di questa sostanza 
sul cuore della rana. 

Tuttavia sembra che le contrazioni possano per poco riec- 
citarsi se si adopera la medesima. L'effetto è però transitorio, 
e la paralisi del cuore della rana non tarda a manifestarsi. 

Non è ad escludersi perciò una leggera influenza di questa 
sostanza sul vago, ma l'azione principale della stessa sul 
cuore, si manifesta colla paralisi del medesimo. 

Non meno importante è l'influenza di questi estratti sul 
sistema circolatorio dei mammiferi. Noi ci riserbiamo di par- 
larne a lungo, quando avremo campo di farne conoscere tutti 
i dettagli dell'azione, registrati con metodo grafico : per ora 
notiamo, che essa induce alla fine un abbassamento pro- 
gressivo della pressione, la quale interviene nello stesso mo- 
mento della paralisi motrice, e che questi fenomeni sono ac- 
compagnati e preceduti da disordini gravi nel ritmo e nella 
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frequenza dei movimenti respiratori, i quali pure ripetono la 
loro presenza da causa centrale. 

Questi fatti saranno da noi svolti maggiormente in una 
ulteriore pubblicazione. 

Noi vogliamo qui soltanto affermare: che nelle capsule sur^ 
renali è contenuto un veleno indipendentemente dal fer- 
mento fibrinogeno^ al quale principalmente sono da ascri- 
versi alcuni gravi fenomeni di prostrazione^ di colasse^ di 
paralisi matrice e di senso e di paralisi vasale; nonché 
delle gravi alterazioni della respirazione^ da causa nervosa 
centrale. 

Non Togliamo chiudere quest'ultima parte del lavoro, senza 
accennare ad alcuni risultati che si ottengono talvolta colla 
diluzione acquosa di capsule surrenali fresche, le quali pos- 
sono cagionare la morte dell'animale, con poca o ninna coa- 
gulazione del sangue. Siccome taluni di questi risultati ci 
caddero sottocchio nel novembre u. s., cosi pensammo che 
per la stagione fredda nella quale operavamo, il fermento 
potesse essere meno attivo ; ma poiché Tanimale moriva, mal- 
grado la deficienza dei segni di intossicazione da fermento, 
cosi ci nacque il sospetto che potessero esservi degli altri 
prìncipii tossici nelle capsule da noi adoperate. 

Noi abbiamo potuto dimostrare che era fondato il nostro 
sospetto, e che, infatti, oltre al fermento, la morte degli ani- 
mali operati coUMniezione intravenosa di diluzioni fresche di 
capsule surrenali, poteva essere causata ancora dalFazione 
della sostanza tossica di cui abbiamo trattato nella presente 
comunicazione, e sulla quale ci proponiamo di ritornare con 
ulteriori ricerche. 

Modena, giugno 1883. 
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Laboratorio della Clinica Medica diretta dal Prof. Bozzolo. 



UN NUOVO REGOLATORE 

DEL 

PREPARATO AL MICROSCOPIO 

I>BL DOTTOR 

Carlo GAUiIAKO 

Xedioo-jlBBist. MU*Osp. Xagg. ài S. Qiovuiiii e deUa Città di Todno. 

(Tftv. V). 

Sino dal 1767, il Duo de Chaulnes, e pooo dopo Benia- 
mino Martin, considerarono Tutilità che alle osservazioni 
microscopiobe avrebbe recato il poter supplire con un mezzo 
meccanico al movimento poco sicuro cbe la mano deirosser- 
vatore produce nello spostare il preparato, e primi costrus- 
sero sul tavolo obbiettivo de' loro microscopi un congegno 
mosso da due viti con movimento indipendente per lo sposta- 
mento del preparato {Harting — Theorie und allgemeine 
Beschreibung des Mikrosìiapes). 

Sullo stesso principio e sempre uniti per costruzione col 
tavolo obbiettivo , furono in prosieguo di tempo fatti simili 
congegni dal Tiedemah, dal Fr&unbofer, dairOber- 
baùser e infine dal Tyrrel, quello da lui chiamato tavolo 
mòbile^ che tra tutti questi congegni è riescito il migliore. 

Yarley nel 1841 per lo stesso scopo à impiegato la leva; 
COBI coUa leva si effettua lo spostamento preparato sul tavolo 
obbiettivo descritto da Alfredo Wbite (Transact. of the 
Microscop. Society) nel 1843 e adottato pure ne' microscopt 
di Smith. 

Ma, ancorché utili, questi apparecchi non si veggono oggi- 
giorno praticamente usati dai microscopisti, forse perchè runico 



168 Voi. VII. N. 10. — O. GALLIANO 2 

Bcopo al quale senrono , cioè di spostare con regolato movi- 
mento il preparato , cosa che si può &cilmente ottenere con 
un po' di esercizio dalla mano istessa , non compensa il la- 
voro di costruzione e Fuso che complicano il facile maneggio 
col microscopio; certo si è che i microscopi più usati ne' no- 
stri laboratorii, quali quelli del Nachet, dell'Hartnak, 
Seibert, Reichert, Zeiss, ecc. ne sono privi. 

Ed io non presenterei ai cultori della microscopia un nuovo 
regolatore per vederlo addizionato ai suaccennati, se in base 
a' grandi studi della moderna microscopia non si fosse per 
alcune osservazioni sentita la necessità : 

r Di regolare con tutta precisione lo spostamento del 
preparato ; «. 

2^ Di poter fare di questo la completa osservazione, quale 
si richiede , ad es. , nelle ricerche qualitative e quantitative 
di corpi isolati, come uova di elminti , batteri , cellule , cri- 
stalli, ecc.; 

3^ Di poter fiacilmente ritrovare i punti di un preparato 
che si volessero riosservare. Questi molteplici scopi, che com- 
pletano la parte tecnica delle osservazioni microscopiche, si 
ottengono appunto col regolatore di mia invenzione (ohe ebbi 
Tonore di presentare alla R. Accademia di Medicina di To- 
rino): piccolo apparecchio costrutto dal Koristka di Milano 
e facilmente applicabile di lato al tavolo obbiettivo del mi- 
croscopio (vedi Tannesso disegno). 

Esso è costrutto sul principio di meccanica, che due mo- 
vimenti indipendenti rappresentanti uno l'ascissa, l'altro la 
ordinata di una superficie piana , si possono incontrare su 
tutti i punti della superficie sulla quale agiscono (1). 

Questi due movimenti si effettuano con due viti (Fig. I*B-G) 
poste sullo stesso asse da uno dei lati dell'apparecchio: il 
vetro porta-oggetti si ferma speditamente con una vite a 



( 1 ) Similmente furono testé costrutti i tavoli mobili di S e h m i d , di 
Haensch e del Boecher, ingegnosi appai*ecchi che sono descritti 
6 figurati nel « Oas Mikroskop and seine Anwendang, » 1882, del Di ppel. 
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pi^esBioiie (B) ad un tavolato su cui è inciso un quadrato mil- 
limetrato, il quale subisce cosi col porta-oggetti identici spo- 
stamenti riguardo a due punti fissi : un indice per il quadrato 
e il foco deirobbiettivo per il preparato; dal che ne deriva 
ohe ogni minimo spostamento di quest*ultimo viene dairindice 
segnato sul quadrato millimetrato. 

Potendosi poi sulla guida deirindice percorrere tutto il qua* 
drato, si à ooeì certezza di osservare in tutta la sua esten- 
sione il preparato. 

Il movimento del Regolatore agisce su di una superficie di 
20 millimetri di lato , che è la mediana grandezza de' vetri 
ooproggetti. 

Modo di servirsi del Regolatore. 

Il Regolatore si ferma con una vite (A fig. I) al lato sini- 
stro del tavolo del microscopio e precisamente (fig. Il) colla 
sua metà su una linea verticale (a b) tirata trasversalmente 
al tavolo^ che passi pel centro (o) del diaframma e sia per- 
pendicolare al lato sinistro del tavolo stesso. 

Essendo varia a seconda delle forme di microscopio la distanza 
della vite che fissa il vetro portoggetti al foro del diaframma, 
vario deve essere pure sul vetro il giusto sito su cui devesi 
cc^ocare il preparato e su esso il vetrino in modo che questo 
occupi rispetto al centro del diaframma lo stesso rapporto del 
quadrato millimetrato rispetto airindice (fig. II). 

Per averne il modulo (fig. Ili) basta collocare un vetro 
portoggetti sul Regolatore e farvi scorrere sopra un vetrino 
bagnato con una soluzione di gomma, finché si è sicuri che 
occupi la voluta posizione ; ed è fatto cosi il modulo che per 
la trasparenza del vetro riesce facil cosa disegnare sul tavo- 
lino di preparazione. 

Ha per non essere sempre comodo tal modulo dal quale si 
alloutanano più o meno i preparati già fatti, sicché per essi 
non si dovrebbe usare a dovere del Regolatore e ancora, stante 
le grandi varietà di forma de' tavoli obbiettivi, non essendo 
possibile in alcuni fissare Tapparecchio nel modo menzionato. 
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la d'uopo servirsi della slitta (fig. P D), che per consiglio 
avato dal chiarissimo Prof. Bizzozero ho ultimamente ag- 
giunta al Regolatore e farla fissare nella stessa posizione 
sunnotata per questo (fig. IV). 

C!osi si può osservare qualsiasi preparato (fig. Y), poten- 
dosi avvicinare o allontanare dal tavolo, secondo necessità, il 
Begolatore, onde il preparato venga ad occupare rispetto al 
centro del diaframma lo stesso rapporto che à il quadrato 
millimetrato coirindice. 

Sulla slitta è segnato lo spostamento del Regolatore. 

Volendo notare una parte del preparato onde poterla rios- 
servare, previa osservazione se è ben collocato il porta-oggetti 
sotto la vite, si nota la posizione del Regolatore sulla slitta 
e se ne segna il numero preceduto da un R, ad es. R 8,poi 
non resta ohe guardare il segno deirindice sul quadrato mil- 
limetrato: — posto, ad es., che Tindice trovisi all'incontro 
della linea trasversale 6 e della longitudinale 4, non si à che 
a scrivere prima il numero 6 preceduto per chiarezza da un 
T (linea trasversale) e seguito da una lineetta ; poi senz'altro 
il 4. Per l'esempio citato si scriverebbe: R8-T6 — 4. E cosi 
volendo quandochessia riosservare tale parte del preparato, 
dopo di aver collocato bene il vetro portoggetti , e collocato 
l'indice del Regolatore sulla slitta a segnare 8, si fiei girare 
la vite del movimento trasversale per portar l'indice sulla 
linea 6 del quadrato millimetrato, poi coU'altra vite si porta 
l'indice sino all'incontro della longitudinale 4 , e così sotto 
l'obbiettivo del microscopio si avrà nuovamente quanto si 
voleva riosservare. 

Torino, aprile 1883. 

NB. — Le commissioni si ricevono esclusivamente dal costruttore 
di microscopi F. KORISTKA, Via del Circo, 14, Milano. — Il prezzo 
è di L, 60 franco a destinazione per V Italia : per VBstero in piii le 
spese postali. 

Si avverte che i microBcopi di F. KORISTKA, che sempre più ai vanno 
oggidì divulgando fra noi, sono in ispecial modo adatti per Tapplica- 
zione del regolatore, e che nella loro costruzione ne fu tenuto calcolo 
per renderne più comodo l'uso. 

Il sopradetto costruttore si impegna per Tapplicazione gratuita del rego- 
latore ai suoi modelli, e contro rimborso di L. o ai microscopi di fabbriche 
estere. 
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CONTRIBUTO 

ALLO 

STUDIO FISIOLOGICO DELLA RESORCINA 

PBL OOTTOB 

A. RI7880 OILXBERTI 



La resorcina, questo prezioso acquisto della terapia moderna, 
che per le proprietà antifebbrili sarebbe, secondo Lichtheim, 
superiore alla chinina, sulla quale avrebbe il triplice van- 
taggio del poco costo, del sapore piacevole e di un'azione 
molto più pronta; e per le proprietà antisettiche potrebbe 
sostituirsi all'acido fenico, del quale, pur presentando i van- 
taggi, non condivide i difetti; sebbene introdotta solo da 
pochi anni (1877) nella terapia, pure non fanno difetto le 
osservazioni su di essa portate, e tuttodì delle utili applica- 
zioni vanno sperimentandosi nella pratica medica. L'Àndeer 
che per primo la propose per le sue proprietà antisettiche, 
caustiche ed emostatiche ha dato il più largo contributo alla 
conoscenza delle proprietà terapeutiche di questa sostanza (1), 



(1) J. Andeer. « Einleitende Stndien tiber das Resorcin zur EinfQh- 
ning desselbea in die practische Medicin ». Wurzburg^ 1880. 

e Die AnwenduDg dea Rasorcins bei Magenleiden >. Zeitscbrift f. klin. 
Med., t. Il, p. 297-309, 1880. 

a Ueber die therapeutiscbe Yei*wenduDg dee Resoi*cin8 ». Centralbl. f. 
d. med. Wisaenscb., n. 36, p. 657, 1881. 

e Weitere Ei*fabrungen Qber die tberapeutiscbe Verwendang dea Re- 
sorcins >. Centralbl. f. d. med. Wiss., n. 43, 1881. 

« Resorcin gegen Diphtheritis ». Centralbl. f. d. med. Wiss., p. 355, 1882. 
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e per succedersi di osservazioni non à tardato a riconoscerla 
di prezioso impietro, e quindi a proporla come tale, nei ca- 
tarri vescicali, in varie afifezioni cutanee (risipola, vainolo, 
scarlatina, ecc.)^ nel cholera infantile, neir enterite settica, 
nella dissenteria, nei catarri dello stomaco, nelle ulceri, nella 
difterite. 

Lichtheim, Janicke, Kahler riconoscono nella resor- 
cina, per le sue virtù antimalariche, un ottimo rimedio per 
le febbri intermittenti, ed il Pflùger la trova come utile 
disinfettante nelle affezioni oculari in soluzione dairi alS^/^. 
Dujardin-Beaumetz e Callias in Francia la studiano 
anche essi e vi accertano singolari proprietà * antisettiche e 
antitermiche, e in Italia se ne studiano le proprietà e se ne 
fanno utili applicazioni terapeutiche da Cattaui (1) che la 
raccomanda nelle malattie cutanee e veneree, Fu bini e 
Russo 6iliberti(2) che ne stabiliscono il grado di vele- 
nosità, Cozzolino(3) che la trova vantaggiosa come T An- 
de e r per via interna e localmente nella difterite. Ma si ni (4) 
che la trova assai proficua neirozena in soluzione al 0,50 ^/^ 
o in pomata alla vaselina al 3^/o, Mannino(5) che la trova 
utilissima nella cura deirepitelioma, Bassi (6) che, avendo 
ottenuto la guarigione in 17 casi su 20 di febbri intermit- 
tenti, è portato a riconoscere nella resorcina virtù antimala- 
riche da gareggiare in valore colla chinina, e conclude chia- 
mandola la chinina dei poveri. 



(1) Cattaui. « La l'esorcina nelle malattie cutanee^e veneree». Gior. 
ìtal. delle malattie cutanee e veneree, 1882. 

(2)FubÌQÌ e RusBoGiliberti. « Esperienze comparative fra il 
grado di velenositÀ della resorcina, acido fenico^ ecc. »< Giorn. della R. 
Accad. di Med. di Torino, fase. 8, 1882. 

(3) Gozzolino. « La resorcina e la difterite ». Movimento medico- 
ehirurgico, f. 1 e 2, 1882. 

(4) Mas ini. a La rasorcina nelPozena ». Archivi italiani di Larìngo- 
logia, 15 ott., 1882. 

(5) M a n n i n 0. a La resorcina nella cui*a deirepitelioma ». Giorn. delle 
malati, ven. e della pelle. Fase. 3, 1882. 

(6) B a s 8 i. a La resorcina nelle febbri intermittenti b. Gazz. medica ita- 
Uana, n. 1 e 2, 1883. 
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Inllaeiixa della reflorelna snlla temperatnrft Aormale. 

Se per le proprietà terapeutiche della reaoroma le nuove 
osservazioni non fanno che avvalorare quelle dei precedenti 
sperimentatori, altrettanto non è a dire per le proprietà fisio- 
logiche di questa sostanza, a stabilire le quali, divergenze 
tuttora non mancano^ né esauriti sono i limiti delle ricerche. 
Ed infatti razione antitermica della resorcina se è riconosciuta 
in essa per le temperature febbrili come è stato largamente 
comprovato da numerose osservazioni, non è stata egualmente 
riconosciuta per la temperatura fisiologica, che anzi diver- 
genti opinioni sono emesse in proposito: mentre per Lich- 
theim (1) Tinfluenza della resorcina sulla temperatura è as- 
solutamente nulla nei non febbricitanti, ed il J a n i e k e (2) 
riconosce eziandio che per alte dosi di questa sostanza nei 
sano nessuna azione si spiega sulla termogenesi, per Pé- 
radon (3) che ne ha fatto su di sé esperienza, avendo preso 
in unica volta 7 gr. di sostanza per cui si ebbe dopo 10 mi- 
nuti perdita di coscienza, Tabbassamento della temperatura 
normale può variare in proporzioni notevoli, sino a 3* e. Un 
tale abbassamento termico fu eziandio notato dal Murrell (4) 
in una giovane di 19 anni, che, per aver preso in una sola 
volta 8 gr. di resorcina, fu colta subitamente da vertigine, 
perdita di coscienza, profusi sudori e abbassamento della 
temperatura fino a M^^^i e. 



{l)Licbtheiin. t Resorcin als ADtipyreticum a . Corrsbl. f. Schweizer 
Aerate, 14, p. 455, 1880. 

(2) Janicke. « Ein Beitrag zur Wirkung dea Resorcin ». Bresl. arz- 
tliche Zeitschr., 20, p. 229, 1880. 

(3)Pépadon. e Contribution à Tétude pbysiologique et thérapeutique 
de la résorcine ». Thèse de Paris, n. 217, 1882. 

(4) Murrell. « A vase of poisoning by resorcin». Med. Times and 
Gazz., Oct. 22, p. 486, 1881. 
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In tali estremi di fatto per cui da alcuni si nega razione 
della resorcina sulla temperatura normale, anche ad alta dose 
come crede Jànicke, mentre per altri la termogenesi si 
crede grandemente influenzata da dosi tossiche della suddetta 
sostanza, ho creduto che nuove esperienze non sarebbero su- 
perflue per potere con esse accertare Tinfluenza spiegata 
sulla termogenesi fisiologica. 

Tali esperienze sono state da me fatte sopra conigli e por- 
cellini d'India. La temperatura del corpo veniva presa nel 
retto cacciando in giù il più possibile la bolla del termometro, 
e in tutti gli animali egualmente, perchè si potesse avere 
la temperatura intema. Oli animali si tenevano slegati poiché, 
come è noto, la termogenesi è notevolmente influenzata per 
la legatura degli animali sopra apparecchi di immobilizza- 
zione, abbassandosi essa per questo solo fatto talvolta sino 
a 3* e. La resorcina pura, cristallizzata, proveniente dalla 
fabbrica Schuchardt, Tadoperai per iniezioni rettali in solu- 
zione al 4 ^/o , e per iniezioni ipodermiche in soluzione al 10 Vo- 

Ed ecco ora riassunte in una sola tabella i risultati delle 
esperienze da me istituite: 
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Dai valori, nella tavola segnati, si può rilevare come alla 
dose variabile di ogr. 4,92 a cgr. 10,55 per 1000 gv. di peso 
del corpo, Tabbassamento termico oscilli tra 0'*,5 e P,2 C, e 
come tale abbassamento si raggiunga in un tempo variabile 
tra i 15 e gli 8Ó minuti primi; mentre la temperatura nor- 
male si riacquista in un tempo che va dai 55' alle ore 2.45' 
dopo Tamministrazione della sostanza. In media, cioè, si ha 
che alla dose di ogr. 8 Vs P^^ ^^0 gr. di peso dell'animale 
si raggiunge un abbassamento nella temperatura di 0*,9 C. 
dopo 45 minuti primi dalla amministrazione della sostanza, 
e la temperatura normale dopo circa 2 ore. 

Al di là di tali dosi, cioè tra i cgr. 15,23 e i cgr. 24,24 <^^/oo, 
Tabbassamento prodotto è in media di P, 6 C, e si raggiunge 
dopo poco più di un'ora ; un tale abbassamento è più durevole, 
ritornando la temperatura al grado fisiologico in media dopo 
ore 3.20^. É da notare intanto che a queste dosi Tanimale 
spesso è colto, appena dopo Tamministrazione della sostanza, 
da convulsioni più o meno durevoli, come appare dalle 
esperienze del 23 e del 30 marzo; mentre sino alla dose di 
cgr. 10,55 ®7oo QO^ si ^ alcun fenomeno che accenni il 
farmaco non sia tollerato. 

IL 
Influenza deUa resoreina snU'ellminazione dell'addo carbonieo. 

A valutare la quantità di acido carbonico eliminato, mi 
son servito, in massima, dello stesso apparecchio da me altra 
volta adoperato per valutare la quantità di CO, eliminato 
nell'uomo sotto Pinfluenza della chinina (1), e al quale rimando 
il lettore. 

Ho sostituito allo spirometro una campana nella quale si 
metteva l'animale di cui si doveva valutare l'acido carbonico 



(1) Vedi: a Archivio pei* le Scienze mediche ». Voi. VI, n. 9, 1882. 
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eliminato : rorificio di essa era chiuso da un turacciolo a tre 
Tìe che davano passaggio : 1* a un termometro che segnava la 
temperatura del mezzo nel quale Tanimale respirava; 2^ a 
due tubi : Tuno di arrivo che terminava internamente alla 
parte superiore della campana e in comunicazione airesterno 
coi due tubi ad U attraverso i quali passava Taria prima di 
giungere nella campana ; e Taltro di partenza, in comunica- 
zione airesterno coi tubi formanti il resto deirapparecchio e 
terminante all'interno presso il fondo della campana. I due 
tubi ad U, che Tarla attraversava prima di giungere nella 
campana, erano il primo a potassa solida, destinato a privar 
l'aria delTacido carbonico e del vapor d'acqua, e il secondo 
a bambagia per trattenere il polviscolo atmosferico. 

Del resto ho seguito lo stesso metodo di determinazione del 
quale mi avvalsi in quelle altre mie esperienze che testé ac- 
cennai. Ho registrato nella tavola II i risultati ai quali per- 
venni, tralasciando però di segnare la temperatura del mezzo 
in coi Tanimale respirava, perchè il maggior numero delle 
volte essa rimase costante per tutto il tempo deir esperienza 
e solo due vdlte tra la prima e la seconda fase deiresperienza 
si ebbe una differenza di O"", 3 e 0^, 5. 
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L'abbassamento termico, nelle esperienze precedenti osser- 
vato, riceve la sua conferma dalla diminuzione dell'acido car- 
bonico eliminato sotto Tinfluenza della resorcina. Dai valori 
re^strati nella tavola II si osserva come a dose terapeutica 
la resorcina agisca attenuando il ricambio molecolare, per 
•cui si ha diminuzione neiracido carbonico eliminato e quindi 
«bbassamento nella temperatura; quando a dose tossica, per 
lo stato convulsivo che provoca, ha luogo una maggior pro- 
duzione di acido carbonico come si osserva nelle esperienze 
del 24 e del 27 aprile della tav. II, e in correlazione una 
maggior produzione di calore come appare dalle esperienze 
4el 23 e del 30 marzo (Tav. I). 



III. 



Inflaenza della resoreina a dosi ripetute sulla temperatura 

normale. 

Il Li eh the! m (1) ad evitare la fase di eccitazione che 
<Iura al più una mezz'ora, e che consiste in ronzio agli orecchi, 
stordimento, iniezione della faccia, accelerazione del respiro, 
e un po' di frequenza ed irregolarità del polso, eccitazione 
isìxe è provocata dairamministrazione in una volta di 2 a 3 
grammi di resorcina, dose che nei febbricitanti, appena dopo 
un'ora dalla somministrazione, produce defervescenza com- 
pleta della temperatura febbrile, ha pensato di somministrare 
il medicamento a dosi frazionate succedentisi rapidamente, 
sperando di ottenere effetti terapeutici accumulati e più dure- 
voli. Ma se egli ha potuto cosi schivare il periodo di eccita- 
zione iniziale, l'azione antifebbrile è stata però poco marcata. 

Amministrata sotto questa forma, dice il Lichtheim, 
10 grammi di resorcina non hanno affatto l'efficacia di una 
dose unica di 3 grammi. Jànicke (2), al contrario, afferma 



(1) Ved. loc. cit. 
(2} Ved. loc. cit. 
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che la resorcina amministrata ai febbricitanti alla dose di 
grammi 0,50 di ora in ora, o di mezz'ora in mezz' ora, sino 
a 4 grammi, determina un abbassamento di temperatura di 
1* a 1% 5 e ohe persiste per 2 o 3 ore senza inconvenienti 
notevoli; e alla dose di 1 gr. per ciascan'ora, sino a 3 gr., 
essa produce ora una defervescenza considerevole della tem- 
peratura che si abbassa sino alla cifra normale e talvolta piti 
giù ancora, ed ora una defervescenza moderata. 

Le esperienze da me fatte in proposito, in rapporto alla 
temperatura fisiologica, porterebbero una conferma a quanto 
il Lichtheim à osservato per le temperature febbrili; ma 
di ciò appresso, e per ora mi faccio senza altro a riferire i 
risultati delle esperienze eseguite, riassumendole nel seguente 
quadro. 



11 
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I valori ottenuti ci portano ad ammettere che la resorcina 
amministrata a dosi ripetute e coirintervallo variabile da 1& 
minuti a un'ora, anche a dose cumulativa tre e più volte 
maggiore di quella che somministrata in unica volta deter- 
mina un abbassamento termico 1^, 6, non diminuisce la tem^ 
peratura che di soli pochi decimi di grado. 

Ed infatti dai valori riportati nella tavola ITI si vede come 
alla dose totale di cgr. 49,65 per 1000 gr. di peso deiranimale 
non si è potuto avere che un abbassamento di 0^,7; mentre, 
come si ricava dalla tavola I, alla dose di cgr. 24,24 ^^/^ Boia- 
ministrata in una sola volta, Tabbassamento prodotto è di 2^,4» 
E confrontando le medie delle cifre ottenute si ha che la re- 
sorcina, somministrata in unica volta alla dose di cgr. 8 V» 
per 1000 di peso dell'animale, produce un abbassamento di 0®, 9^ 
quando nella proporzione di cgr. 27 7t per 1000 a dosi ripe- 
tute abbassa la temperatura di 0^,8 Vs* Abbiamo così la con- 
ferma di quanto Lichtheim osservava nelle temperature 
febbrili, che, cioè, 10 gr. di sostanza a dosi ripetute non 
hanno Tefflcacia di 3 gr. in una volta. Tale conclusione però^ 
non deve accettarsi di peso. 

Ed in vero, le esperienze eseguite mi hanno fatto osservare 
come Tabbassamento della temperatura è sempre l'effetto della 
prima iniezione, e che tale abbassamento è maggiore o mi- 
nore a seconda la quantità di resorcina la prima volta iniet- 
tata ; la seconda iniezione a dose eguale o minore della prima^ 
ÙL abbassare ancora di qualche decimo la temperatura di 
già abbassata dalla prima dose, o fa perdurare un tale ab- 
bassamento; le ulteriori iniezioni non fauno che ricondurre 
rapidamente la temperatura al tasso fisiologico, che spesso 
è sorpassato, per ritornarvi infra 24 ore. 

Per tali risultati, pure ammettendo col Lichtheim che 
una dose unica produce un effetto migliore di una quantità 
tre quattro volte maggiore a dosi ripetute, non posso a 
meno di riconoscere che il migliore effètto antitermico si 
ottiene, come dalle esperienze ho potuto dedurre, facendo 
seguire alla prima dose, coirintervallo di un'ora, una dose 
più piccola che faccia perdurare l'effetto della prima. 
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IV. 
InJlneiitt della resorelDa snll'emogloblaa M Muigne. 

A valutare la quantità deiremoglobina del sangue mi son 
servito del cromocitometro del prof. Bizzozero, a tutti ohe ai 
occupano di cose scientifiche oramai noto, e da molti già 
adoperato pel dosaggio deiremoglobina. Il lettore che volesse 
conoscere lo strumento e il modo di adoperarlo può consul- 
tare la descrizione ohe ne là rautore(l). 

Le esperienze a tal uopo eseguite mi han dimostrato che 

l'emoglobina del sangue cresce temporaneamente sotto Ta* 

zione della resorcina; ed ecco registrate nella tavola IV le 
cifre ottenute. 



(1) Bizsozero. a II cromocitometro ». Atti della Reale Accademia 
delle Scienze, toI. XIY, Torino, 1879. 
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CONCLUSIONI 



Le conclusioni alle quali, per le esperienze eseguite, pos- 
siamo venire sono le seguenti: 

l"" Alla dose media di cgr. 8 Vs P^r 1000 gr. di peso del 
corpo, somministrata in unica volta, si ha dopo 45 minuti 
primi un abbassamento termico di 0^,9 C. e il ritomo alla 
temperatura normale dopo circa 2 ore. 

2* Alla dose media di cgr. 19,10 per 1000 gr. di peso 
dell'animale, si ha, dopo un'ora dalla somministrassione, un 
abbassamento nella temperatura fisiologica di l'',6 0. e il 
ritomo al grado normale dopo ore 3.20^. Una tale dose però 
è da ritenersi come tossica, poiché spesso determina convul- 
sioni negli animali ai quali si amministra. 

3"* La resorcina fa diminuire la quantità di acido carbo- 
nico eliminato dairorganismo, tutte le volte che la dose am- 
ministrata non determina stato convulsivo neiranimale; in 
quest'ultimo caso la produzione di acido carbonico aumenta. 

4* La resorcina amministrata a dosi ripetute e coirinter- 
vàllo variabile da 15 minuti a un'ora, anche a dose cumula- 
tiva tre quattro volte maggiore di quella che, somministrata 
in unica volta, determina un abbassamento termico di 1% 5 C, 
non diminuisce la temperatura che di pochi decimi di grado ; 
e precisamente, mentre alla dose media di cgr. 8 Vt P^^ ^^^ 
grammi di peso dell'animale produce un abbassamento di 0^,9, 
nella proporzione di cgr. 27 Vt per 1000 a dosi ripetute si ha 
tiQ abbassamento nella temperatura di 0°, 8 Va- 
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S"" Il migliore effètto antitermico si ottiene facendo se- 
guire alla prima dose terapeutica, coirintervallo di an'ora, 
una dose minore, la quale fa perdurare Teffètto della prima. 

6® La resorcina fa aumentare transitoriamente T emoglo- 
bina del sangue. 
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EPITELIOMA A GLOBI IALINI 



CILINDROMA DI NATURA EPITELIALE DELLA VULVA 



l^'JSi:b/L(D £òX 



DBL PBOrBSSOMS 



G. TIZZONI 



(Tav. VI). 



Per ooloro ohe si Decapano di studiare le questioni e di 
rischiarare le oscurità che ci offre anche oggi la patologia 
chirurgica a riguardo della genesi, della classazione, e delle 
parti del corpo nelle quali sogliono e possono svilupparsi 
alcune neoplasie, non rimarrà cosa del tutto infruttuosa che 
io riassuma in questo periodico una mia Memoria sul cilin- 
droma della vulva, che fu presentata di recente air Accademia 
delle scienze dell'Istituto di Bologna (1). fi noto infatti, come, 
nonostante le numerose e diligenti investigazioni cliniche ed 
anatomo-patologiche , dirette a studiare quel gruppo di tu- 
mori che dal Billroth riceverono il nome di cilindromi, 
regni ancora la più grande oscurità e la più viva discus- 
sione sopra alcuni punti, puranco dei più fondamentali, della 
storia di queste neoplasie, come ad esempio, sulla loro genesi, 
sul modo di formazione della sostanza ialina in essi conte- 
nata, e sulle parti del corpo nelle quali possono svilupparsi. 
Ed è facile a comprendere altresì, come tutte le accennate 



(!) « Memorie deirAccademia delle Sciense deiristituto di Bologna «. 
Ser. IV, Tom. IV. Seesione 24 dicembre 1882. 
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questioni abbiano un grandissimo interesse per la scienza e 
per la pratica ad un tempo, giacché solo con la soluzione di 
quelle il patologo potrà arrivare alla classazione di questi 
cilindromi, potrà determinare i rapporti che passano fra queste 
ed altre neoplasie^ e sarà in grado di offrire al clinico quei 
criteri d'istogenesi e di natura che sono indispensabili per 
stabilire una diagnosi esatta. 

A riguardo della natura di questi tumori, la maggioranza 
dei patologi li ha classati fra i tumori di sostanza connet- 
tiva, mostrando solo qualche divergenza nel definire la va- 
rietà del tessuto connettivo del quale questi tumori ripetono 
la struttura (Billroth, Birch-Hirschfeld , Steude- 
ner, Pagenstecher, Rustizky, Foerster, Maier, 
Sattler, Ewetsky). Solo qualche patologo non crede che 
le predette conclusioni potessero essere generalizzate, e ritenne 
che anche delle neoplasie appartenenti al gruppo dei tumori 
epiteliali potessero presentare le caratteristiche istologiche e 
la forma clinica di questi cilindromi. Cosi il Tommasi (1), 
dopo aver dimostrato con lo studio istologico di un tumore 
recidivo del mascellare inferiore, il quale aveva dato meta- 
stasi alle giandule linfatiche cervicali ed al fegato, che il 
sarcoma tubulare di Friedreich ( Schlauchsarcom ) ha ori- 
gine dalle cellule del connettivo, e dopo avere studiate tutte 
le fasi del suo sviluppo, nonché il modo di formazione di so- 
stanza mucosa che si produce in seno a questi tumori, con- 
clude, Cile questi sarcomi tubulari^ per rapporto alla loro 
storia genetico-anatomica e per il loro andamento clinico^ 
hanno maggior somiglianza con i cancri che con i sarcomi: 
perciò crede più conveniente designare queste neoformazioni 
col nome di cancri tubulari (krebsige Schlauchgesohwulst ) 
anzi che con la denominazione del Friedreich di sarcomi 
tubolari (Schlauchsarcom). In seguito il Lùcke (2) e il 



(1) C. Tommasi. aUeber die Entatehangsweise dea Friedreich* achen 
Schlauchaarkoma ». Virchow*8 Arch. Bd. XXXI. 

(2) Ltìoke, e Virchow'a Arch. Bd. XXXV ». 
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Eoe s ter (1) si pronunziarono per la natura epiteliale di 
alcuni di questi tumori; lo Ziegler (2) arrivò infine a for- 
mulare in modo più reciso una distinzione di questi ciliu- 
dromi in sarcomatosi e in cancerosi. Manca però in tutti i 
lavori citati una solida base per questa distinzione, onde 
stabilire sopratutto la natura epiteliale di alcuni di questi 
cilindromi; la forma istologica in&tti il più spesso è insuf- 
ficiente per determinare il tipo degli elementi che compon- 
gono questa neoplasia, giacché quando questa suol capitare 
nelle mani del chirurgo o del patologo trovasi già in uno 
stadio di evoluzione piuttosto avanzato, e nel quale i nume- 
rosi globi e cordoni ialini formatisi in mezzo alla massa del 
tumore, ricacciano e deformano gli elementi fra quelli com- 
presi, onde fra la sostanza ialina di solito non rimane più 
che una sottile trama o un reticolo a maglie irregolari, co- 
stituito per la massima parte da nuclei ovali e rotondi divisi 
da scarsissima sostanza protoplasmatica nella quale non si 
riescono più a distinguere i limiti delle singole cellule per 
la pressione che queste hanno subita , nò si riesce a deter- 
minare con sicurezza se fra questi elementi si trovi una so- 
stanza intercellulare. E dall'altro canto, è mancato fino ad 
oggi il criterio più certo per giudicare della natura di 
questi tumori, il criterio della genesi, giacché non si è per 
anco avuta la fortuna di esaminare dei cilindromi nelle prime 
fasi del loro sviluppo, come nel caso che andrò a descrivere. 
Onde possiamo afl^ermare in modo generale, che nello stato 
attuale delle nostre cognizioni, il cilindroma fu riferito dalla 
maggior parte dei patologi ai tumori di sostanza connettiva, 
e specialmente ai sarcomi, e che solo pochi sospettarono o 
ammisero oltre di questa una seconda forma di cilindroma 
di natura epiteliale, la quale peraltro non fu ancora giustifi- 
cata da sufficienti prove di fatto. 
Per quanto riguarda la genesi della sostanza ialina, regnano 



(l)Koester, « Virchow*8 Arch. Bd. XL. 

(2) Ziegler^ a Lehrb. der path. Anatomie, > Iena, 1881. 
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tuttora non poohe controversie. Alcuni la ritengono infatti 
come un prodotto dell' attività formativa degli elementi che 
costituiscono il tumore, come una specie di secrezione delle 
cellule, altri la considerano come una metamorfosi regressiva 
o degenerazione di queste cellule, altri finalmente come una 
trasformazione delle fibre del connettivo, o come una dege- 
nerazione delle pareti dei vasi sanguigni o dei vasi linfatici. 

In rapporto alla sede, è oramai universalmente riconosciuto 
ed accettato che questi tumori prediligono la faccia, e spe- 
cialmente le aperture o le vicinanze delle aperture naturali 
di questa regione, come Forbita, e in modo speciale la gian- 
duia lacrimale, le fosse nasali, Tantro dlgmoro, le glaudule 
salivari, le labbra e via dicendo ; solo la loro diffusione ap- 
pare un poco maggiore quando in questo gruppo di tumori 
si comprendono ancora i sarcomi con degenerazione mucosa 
ed i veri mixo-sarcomi come è stato fatto da qualche patologo. 
Poste le questioni che vogliamo trattare, passiamo subito 
alla descrizione del tumore che forma il soggetto della pre- 
sente Memoria, e che insieme alle poche notizie cliniche che 
saranno riferite più in basso, mi venne inviato dal chiaris- 
simo dottor À. Garzella Sopraintendente dei BR. Spedali di 
Pisa, al quale mi è grato perciò di esprimere pubblicamente 
i miei ringraziamenti. 

Il tumore inviatomi dal dottor Garzella apparteneva ad 
una donna di circa 40 anni, di buone apparenze fisiche, ve- 
dova, macellaia , domiciliata in un piccolo paese a poca di- 
stanza da Pisa. Cominciò la malattia sotto la forma di un 
piccolissimo nodettino, ubicato nella faccia interna o mucosa 
del gran labbro sinistro della vulva, nodettino che per il suo 
rapido ingrossarsi e per la sua pronta ulcerazione, acquistò 
presto i caratteri di un tumore maligno. Di fenomeni subiet- 
tivi Pammalata non ebbe ad avvertire che un poco di mole- 
stia, un senso di bruciore alla parte ammalata, e di tanto 
in tanto qualche fitta o dolore lancinante. Per due volte 
consecutive si procede all'esportazione generosa di questo tu- 
more, seguita da cauterizzazione attuale, ma tutte e due le 
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▼olle si ebbe pronta ripetizione in loco, e rapidissimo fa il 
progresso della malattia in estensione e in profondità, onde 
io poco tempo invase tutta la vagina, il cui di sacco poste- 
riore, e probabilmente anche la porzione cervicale dell' utero, 
giacché neirultimo periodo della malattia sopraggiunsero 
frequenti ed abbondanti metrorragie^ in seguito alle quali 
rinferma cessò di vivere con fenomeni del più profondo esau- 
rimento; la morte avvenne circa un anno dopo la comparsa 
del tumore. 

Dalla breve istoria che ho riportata, risulta chiaro, che 
questo tumore, per i suoi caratteri clinici, deve ascriversi 
aUa classe dei tumori maligni; come i tumori maligni pre- 
sentò in&tti, rapido accrescimento, pronta ulcerazione, gran- 
dissima infeziosità locale, ostinate ripetizioni in loco, non- 
ostante le esportazioni pronte e generose seguite per due 
volte da profonde cauterizzazioni. E fra i tumori maligni, 
per aver cominciato la malattia come affezione superficiale, 
che andò man mano acquistando in profondità, mentre pro- 
cede rapidamente in estensione, nonché per la sua forma 
nodulare e per la sua pronta ulcerazione, il concetto diagno* 
stico più giusto era certamente quello di un tumore di na- 
tura epiteliale; e come tale mi venne infatti inviato dal dot- 
tor Garzella il pìccolo nodulo asportato dalla vulva con la 
prima operazione. Siccome il tumore mi fu dato già immerso 
nell'alcool, come disopra ho detto, cosi non potei studiarne 
a fresco gli elementi mediante dilacerazione, come per le 
stesse ragioni non potei tener nota dei caratteri macroscopici 
del pezzo asportato, che del resto sembravano esser quelli 
della faccia mucosa della vulva, con ulcerazione superficiale, 
e con due o tre nodettini nello spessore della mucosa stessa 
in corrispondenza dalla parte ulcerata. 

Crolorata metà di questo tumore con carminio borico di 
Grenacher, si fecero con queste serie complete di sezioni mi- 
croscopiche mediante il microtomo a slitta di Thoma, che 
vennero poi, seguendo il metodo di Giesbrecht, incollate 
in beirordìne sul vetro porta oggetti : dell'altra metà se ne 
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fecero sezioni a mano libera e colorazioni con picrocanninio 
di Weigert. 

Esaminate a debole ingrandimento le sezioni microscopiche 
che comprendevano Tintiero pezzo asportato, si vedeva, che il 
piccolo tumore era costituito da più nodi, vale a dire da uno 
centrale più grande, già in parte ulcerato^ e da altri piccoli 
nodettini al dintorno di questo, i quali nodettini ci rappre- 
sentavano evidentemente la zona di accrescimento o la parte 
più giovane della neoplasia. Nel piano massimo di sezione 
di questo tumore si vedeva, che il grosso nodulo centrale 
(fig. 1, e, fig. 2, e) era costituito dalla fusione di due o tre 
nodettini più piccoli, separati ancora per buona parte da se- 
pimenti sottilissimi di tessuto connettivo, e che da ciascun 
lato di questo nodulo centrale stava un nodettino molto pic- 
colo che era in connessione con gli strati superficiali della 
pelle (fig. 1, g, fig. 2, e). La neoformazione centrale aveva 
la forma di una pera a un dipresso, come si rileva facilmente 
anche da quella piccolissima parte di essa che è riportata 
nella fig. 1, e; delle due piccole neoformazioni che stavano 
di lato, una aveva la forma di un fiaschettino (fig. 2, e) e si 
univa allo strato di Malpighi per mezzo di un sottile pre- 
duncolo (fig. 2, f), Taltra aveva la forma ramosa (fig. 1, g) 
con ramificazioni che si allargavano dagli strati superficiali 
verso gli strati profondi del derma. Come i nodettini laterali, 
cosi la conformazione centrale era in comunicazione con lo 
strato di Malpighi deirepidermide per una parte molto 
limitata, onde con un attento esame di queste preparazioni 
si vedeva, sempre a piccolo ingrandimento, che poco al di- 
sotto deir ulcerazione (fig. 1, f) il tumore si allargava nel 
derma a forma di un corpo sferico, la parte superficiale del 
quale era separata da una sottile zona di connettivo dallo 
strato di Malpighi di aspetto del tutto normale (fig. 1, 
fig. 6). In altre parole, la connessione, dello strato di Mal- 
pighi con la massa principale del tumore si estendeva poco 
al di là del punto ulcerato, e Tepidermide che partendo da 
questo punto d'unione ricuopriva la neoplasia che si era 
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estesa negli strati sottostanti sotto forma di un grosso nodulo, 
era del tutto normale (fig. 1, h, fig. 6, a). 

Anche a piccolo ingrandimento perciò era facile a compren- 
dere, in un esame complessivo delle varie parti che formano 
il tumore asportato, che questo aveva origine dairepidermide, 
e che la neoformazione partiva da punti molto limitati dello 
strato di Malpighi e si affondava negli strati sottostanti 
del derma. Quello che molto chiaramente si vedeva tuttora 
nel piccolo nodettino e della fig. 2 , doveva pure essere av- 
venuto per il grosso nodo e, che parte è disegnato nella fig. 1, 
e parte nella fig. 2; solo che in quest'ultimo caso la neofor- 
mazione accresciuta di volume aveva formato una massa 
piuttosto grossa, della figura di una sfera alFincirca, la 
quale si era spinta entro il derma, risalendo con le sue parti 
più superficiali fino al disotto deirepidermide normale che 
stava poco al di là del punto dal quale la neoformazione era 
partita. Sempre a piccolo ingrandimento, si notava che il 
contorno del grosso nodulo centinaio non era del tutto rego- 
lare, ma che aveva degli infossamenti e dei rilievi, i quali, 
per la loro forma e disposizione, richiamavano alla mente gli 
infossamenti dello strato di Malpighi dell'epidermide e le 
eminenze papillari del derma. Ài di là di questo nodulo i fasci 
di fibre del derma erano ispessiti e ricacciati dalla neoplasia 
verso le parti profonde della pelle, onde per questo loro ispes- 
simento e per la loro disposizione regolare attorno a questo 
grosso nodulo, sembrava quasi che lo incapsulassero. Per gli 
altri due nodettini che stavano uno da un lato e Taltro dal- 
Taltro della neoformazione centrale più grossa sopra descritta, 
quello arborescente (fig. 1, g) aveva un limite netto e un con- 
torno irregolare, sinuoso, per delle piccole gettate epiteliali 
secondarie e terziarie che si staccavano dalle più grosse e 
che accrescevano T infiltrazione epiteliale del derma; quel- 
Taltro invece della forma di un fiaschettino (fig. 2, e) pre- 
sentava un contorno più regolare, e solo qua e là mostrava 
delle leggere sinuosità o infossature disposte senza nessun 
ordine. Ma quello che maggiormente colpiva Tattenzione, 
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axiohe a questo primo esame, si era la presenssa entro questa, 
neoplasia di chiazze o di cordoni chiari trasparentissimi, che 
avevazio tutto l'aspetto di spazi vuoti o di parti intieramente 
rii^ene di sostanza amorfa, ialina, trasparentissima. Queste 
chìasze bianco-trasparenti erano numerorissime nel nodo cen- 
trale del tumore (fig. 1 , d) , scarse e molto piccole nel no- 
dettino a forma di fiaschette ( fig. 2, e ) , mancanti del tutto 
ia quello a forma arborescente. E nel nodo di mezzo questi 
spazi chiari erano molto più numerosi e molto più grossi 
verso il centro e verso la parte ulcerata, che verso la peri- 
feria del nodulo stesso. 

Le dimensioni di queste chiazze trasparenti erano in ogni 
parte molto svariate, onde dalle dimensioni le più piccole, e 
che con debole ingrandimento rocchio poteva appena apprez- 
zare, si arrivava fino a quelle molto grandi, che avevano Tap- 
parenza di vere cisti a contenuto omogeneo trasparentissimo, 
e ohe si potevano vedere anche ad occhio nudo salla super- 
ficie del taglio. Di queste cisti a contenuto ialino se ne 
trovavano in maggior quantità verso la parte più superficiale 
del tumore, e specialmente poco al disotto del punto ulce- 
rato (fig. 1 , e) . Per la forma , qualcuna di queste chiazze 
trasparenti aveva una forma circolare come resultasse dalle 
sezioni di cilindri o di sfere ialine, altre avevano la forma 
di cordoni semplici e ramosi, altre finalmente avevano una 
forma angolosa, irregolare, e alcune volte sembrava che re- 
sultassero dalla fusione di varie chiazze più piccole, giacché 
qua e là erano divise da speroni o sepimenti incompleti, for- 
mati dallo stesso tessuto che divideva queste masse ialine per 
tutta Testensione del tumore. A causa di questi spazi traspa- 
renti, la neoformazione acquistava neir insieme un aspetto 
alveolare, con maglie ripiene della sostanza amorfa ialina 
sopra descritta, e con la trama o il reticolo formato da un 
tessuto ricchissimo di nuclei (fig. 3). A seconda poi che i 
cordoni ialini erano fra loro più o meno accosti, la traiaa 
che li divideva era più o meno spessa; per cui nelle parti 
nelle quali questa trasformazione ialina della neoplasia aveva 
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raggiunto il suo maximum, come nelle parti centrali del no- 
dale più grosso, questa trama era ridotta a un sottilissimo 
reticolo, nel quale a piccolo ingrandimento non si riesciva a 
distinguere altro che una o più serie di nuclei accosti gli 
uni agli altri (fig. 3 e 7, a). A più forte ingrandimento^ il 
nodettino a sviluppo meno avanzato e che aveva una forma 
arborescente (fig. 1, g), era 'composto intieramente da cellule 
epiteliali pavimentose eguali a quelle dello strato di M al- 
pi ghi; come queste mostravano evidentissime le ciglia e gli 
«pazi intercigliari (Stachelzellen), ed erano limitate dal con- 
nettivo circostante per una serie regolare di cellule epiteliali 
più allungate e disposte le une accanto alle altre a guisa di 
palizzata. Nell'altro nodulo in via di sviluppo e a forma di 
faschettino (fig. 2 e), meno evidente era il carattere epite- 
liale delle sue cellule, per la compressione che queste ave- 
vano subita le une contro le altre a causa della loro rapida 
moltiplicazione, e per la incipiente comparsa delle zolle e dei 
globi ialini ; se ne poteva però arguire facilmente la loro na- 
tura epiteliale per la loro genesi dallo strato di Malpighi, resa 
ancora evidente per la connessione che aveva il tumore in 
via di sviluppo con Tepidermide. Nel nodulo centrale (fig. 1, e, 
fig. 2, e), il tessuto che divideva i globi e i cilindri ialini 
resultava fornmto per la massima parte da nuclei rotondi ed 
ovali, che si coloravano intensamente col carminio, e ohe 
erano circondati solo da pochissimo protoplasma, nel quale, 
per quanto si osservasse con molta attenzione, non si riu- 
sciva a distinguere né i limiti delle singole cellule, né la 
presenza di sostanza intercellulare (fig. 3, a). La compressione 
subita dalla massa principale del tumore per la formazione dei 
globi ialini aveva insomma fusi insieme gli elementi che costi- 
tuivano la trama o il reticolo, che alloggiava nelle sue maglie 
la detta sostanza ialina; in modo che per questa fusione non si 
poteva più distinguere, o almeno molto incompletamente, il con- 
torno delle singole cellule, né si poteva giudicare se fra esse si 
trovasse una sostanza intercellulare. Per cui, in un periodo di 
«vilupjpo non peranco avanzatissimo, mancavano già molte 
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delle caratteristiche per distinguere dalla forma degli elementi 
se trattavasi di un tumore di natura epiteliale o di natura 
connettiva, né ci sarenuno potuti pronunciare con certezza 
per runa o per l'altra diagnosi, se di fianco al nodulo più 
grosso non si fossero trovati dei nodettini più piccoli, nei 
primi stadi di sviluppo, e in connessione ancora con lo strato 
di Malpighi deirepidermide , in modo da farci palese la ge- 
nesi della neoplasia. Senza questo criterio , io sarei rimasto 
probabilmente nello stesso dubbio nel quale sono rimasto per 
la diagnosi di altri cilindromi della mia collezione, nei quali, 
per la loro avanzata degenerazione e per la compressione su- 
bita dagli elementi, non si poteva più decidere a qual classe 
di tumori appartenessero. 

Osservati a forte ingrandimento i globi e i cordoni ialini ^ 
alcuni si presentavano come masse amorfe, omogenee, tras- 
parentissime, nelle quali si poteva distinguere al più qualche 
granulo finissimo o qualche linea più scura, resultante pro- 
babilmente da pieghe formatesi per raggrinzamento della so- 
stanza ialina; altri invece, oltre alla sostanza ialina, conte- 
nevano delle cellule connettive e dei vasi. I vasi, formati di 
solito da capillari o da vene cavernose, resultavano costi- 
tuiti da una semplice parete endoteliale, rinforzata alcune 
volte da poche cellule e da poche fibre di connettivo (fig. 7, e) ; 
spesso la parete di questi vasi era ricchissima di nuclei ro- 
tondi od allungati, provenienti da una proliferazione dei nu* 
elei delle predette cellule endoteliali. Questo per l'aspetto dei 
vasi della sostanza ialina veduti in sezione longitudinale; 
quando capitavano invece in sezione trasversale, allora nel 
mezzo della sostanza ialina si vedeva un piccolo anello, for- 
mato da una sostanza finamente granulare e dalla sezione 
ottica di molti nuclei (fig. 8, e). Il decorso di questi vasi era 
sempre nel centro, o almeno nelle parti centrali di queste 
masse ialine, le quali perciò presentavano le stesse divisioni 
e suddivisioni che si notavano nel vaso stesso. Nella sostanza 
ialina che stava al dintorno di questi vasi, si vedeva nelle 
parti, nelle quali la degenerazione non era ancora moltp avan- 
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zata, an certo numero di cellule connettive rotonde, fusate, 
stellate, e qualche fibra collagena; a misura però che la dege- 
nerazione era maggiormente progredita, le fibre del connet- 
tivo divenivano sempre più scarse, e le poche cellule che 
rimanevano tra i vasi sanguigni e le trabecole del tumore, 
restavano divise solo da sostanza ialina. In ultimo, anche le 
cellule connettive sparivano, e in mezzo ai globi e ai cordoni 
ialini non restava piti che il vaso sanguigno veduto m se- 
zione longitudinale o in sezione trasversale, a seconda che 
]a massa che lo confprendeva era stata tagliata longitudi- 
nalmente trasversalmente. 

Finalmente anche il vaso sanguigno si distruggeva, alcune 
volte dopo essersi prima trasformato in un semplice cordone 
connettivo ricco di nuclei, ed allora tutto lo spazio formatosi 
in mezzo al tumore veniva ad esser riempito dalla caratteri- 
stica sostanza ialina. 

Intanto, anche da quanto abbiamo fin qui esposto, si vedeva 
chiaramente, che la sostanza ialina si formava per degene- 
razione del connettivo che stava al dintorno dei vasi e che 
li seguiva neirinterno del tumore, e probabilmente per dege- 
nerazione delle fibre del connettivo stesso, le quali perciò 
per le prime scomparivano airosservazione, mentre le cellule 
connettive e i vasi persistevano per un certo tempo in mezzo 
a questa sostanza ialina e si distruggevano solo più tardi. 
Ma ancora più chiara riusciva la genesi della sostanza ialina 
quando si studiava il nodulo centrale nella parte sua più 
periferica, vale a dire nella parte che presentavasi meno de- 
generata. Come abbiamo già veduto, questo nodulo alla sua 
periferìa e ne' suoi rapporti col connettivo circostante, richia- 
mava alla mente la disposizione delle papille del derma e 
degli infossamenti di Malpighi, nonché la forma e disposi- 
zione a palizzata delle cellule epiteliali che limitano nella 
pelle Tepitelio dal connettivo; solo in quella parte più super- 
ficiale della neoplasia che abbiamo visto esser risalita quasi fin 
sotto Tepidermide normale del foglietto mucoso della vulva, anzi 
che aversi una disposizione papillare, si osservava che il connet- 
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tivo entrava neirintemo del tumore formando delle insenature 
irregfolari, le quali, mentre procedevano dalla periferia verso 
il centro del tumore e andavano dividendosi e suddividendosi, 
perdevano successivamente il carattere di tessuto connettiva 
per acquistare quello della sostanza ialina {&g. 6). Osservata 
attentamente quella sezione periferica del grosso nodulo che 
risiedeva nelle parti più profonde del derma e che aveva una. 
disposizione papillare, si vedeva, che questo nodulo era cir- 
condato dal tessuto connettivo, le fibre del quale si f accano 
tanto più stipate e splendenti, quanto ptù si avvicinavano alla 
neoplasia stessa, onde quasi a contatto di questa, si perdeva 
presso che intieramente T aspetto fibrillare della sostanza 
connettiva e si aveva quasi l'aspetto di una membrana ialina, 
contenente scarse cellule connettive, che involgeva la massa 
del tumore (fig. 4 e 5, b, e). Da questo tessuto connettivo 
circostante partivano dei piccoli vasellini, seguiti di solito 
da poco connettivo, che s'introducevano neirinterno del tu- 
more a guisa di papille (fig. 4 e 5), nelle quali, con ud 
attento esame, si potevano rilevare tutte le fasi di degene* 
razione ialina. Infatti, studiando attentamente queste eminenze 
papillari, si osservava molto chiaramente, che airaspetto 
fibroso della sostanza connettiva si sostituiva poco a poco e- 
quasi per gradi l'aspetto splendente della sostanza ialina, e 
che le cellule connettive, le quali si trovavano in mezzo a 
questa sostanza amorfa, omogenea, si distruggevano solo 
secondariamente, lasciando in ultimo una massa trasparente^ 
a forma di papilla, con un piccolo vaso sanguigno nel mezzo 
(fig. 4 e 5); in quest'infossamenti connettivi la degenerazione 
ialina procedeva dalle parti periferiche del tumore verso le 
parti centrali e dai punti più lontani al vaso verso il vaso 
stesso. Alcune volte quest'eminenze papillari terminavano* 
con una specie di rigonfiamento nel quale la degenerazione- 
ialina era maggiormente avanzata, rigonfiamento che richia- 
mava alla mente le figure date dal Torre (1) per lo studia 



(1) Torre, a Di una particolare forma di cistoma a globi jalini del^ 
rovaio ». Arch. per le Scienze mediche, voi. III. 
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della genesi della sostanza ialina in alcune forme di cistomi 
dell'ovaio. 

Per questi studi istologici si poteva pertanto formulare con 
molta sicuresza la diagnosi di cilindrama di natura eptte-^ 
liale di epitelioma a glòbi ialini della vulva^ e si poteva 
altresì arrivare alla conclusione, che la sostanza ialina 
erasi formata per trasformazione dello stroma fibroso del 
tumore. 

Besulta chiaramente dalla storia clinico-anatomica da me 
riportata, che oltre una forma connettiva di cilindromi, già 
ammessa dalla maggioranza dei patologi, esiste anche una 
forma epiteliale di questi tumori, i quali, appunto per la 
diversità della loro natura, non possono più esser riuniti in 
un gruppo distinto, come si è fatto per lo passato, ma devono 
esser considerati come varietà di alcune classi di tumori, 
varietà che nella diagnosi clinica e anatomica potranno benis- 
simo essere distinte col nome di sarcomi, epiteliomi, a globi 
ialini. 

Biguardo alla genesi della sostanza ialina, nel caso da me 
descritto questa sostanza ha origine da trasformazione delle 
fibre connettive dello stroma, ciò che viene chiaramente di- 
mostrato dal fatto che in molti punti in mezzo alle masse 
ialine rimangono per molto tempo inalterati i vasi e le cel- 
Jale connettive, e che per quanto si adoprino potenti mezzi di 
colorazione non si vedono mai in mezzo a questa sostanza 
nuclei o resti di nuclei. Seguendo lo sviluppo di questi tumori 
si trova di più, che questa sostanza ialina si forma in periodo 
piuttosto avanzato della loro evoluzione, e che rappresenta 
quindi un fatto regressivo, degenerativo, ciò che vale ancora 
a togliere a questa sostanza quel carattere di specificità che 
per molto tempo ha servito a separare questi tumori in un 
gruppo a parte. 

Finalmente, la genesi, la struttura di queste neoplasie, la 
presenza e il modo di formazione entro di queste della so« 
stanza ialina, ci permettono di ravvicinare questi cilindromi 
ai cistomi, e specialmente a quella forma descritta recente- 
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mente dal Torre (loo* cit.) col nome di cistomi a globi ialiai 
dell'ovaio, e di allontanarli da quei tumori i quali invece di 
presentare una sostanza ialina disposta regolarmente al din- 
torno dei vasi in forma di globi o di cilindri, presentano una 
sostanza mucosa la quale non ha nessuna disposizione spe- 
ciale (sarcoma con degenerazione mucosa delle cellule, mixo- 
sarcoma, epitelioma con degenerazione mucosa dello stroma). 

Riguardo alla sede, per quanto si conosce fino ad oggi 
sulle località nelle quali i cilindromi sogliono o possono svi- 
lupparsi, il caso da me descritto offre una certa rarità come 
tumore maligno primitivo della vulva, e rarità ancora mag- 
giore per la sua particolare degenerazione ialina, essendo 
questo il primo caso che sia stato descritto (almeno per 
quanti mi conosca) di cilindroma vero della vulva. E questa 
particolarità di sede ha per me un duplice interesse , da un 
lato cioè di ravvicinare maggiormente questi cilindromi ai 
cistomi a globi ialini, i quali pure si rinvengono negli or- 
gani genitali ( ovaio ) , e di farci conoscere dall'altro che la 
particolarità di dar luogo a formazione di sostanza ialina 
non è esclusiva alla regione della faccia, ma che può avve- 
nire in tutte le parti nelle quali il connettivo che forma lo 
stroma di questi tumori ha una particolare disposizione a 
subire la trasformazione ialina. 

E da notarsi finalmente, in rapporto all'andamento clinico, 
come i cilindromi di natura epiteliale, al pari di quelli di 
natura connettiva, hanno molto accentuati i caratteri di 
malignità. 

CONCLUSIONI 

l"" É accertato per il criterio della genesi, che oltre la 
forma connettiva, ammessa già dalla maggioranza dei pato- 
logi, esistono cilindromi di natura epiteliale. 

Z" La formazione della sostanza ialina di questi tumori ha 
luogo per degenerazione ialina delle fibre connettive dello 
stroma. 
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3^ Qaesti cilindromi, oltre la regione ordinaria nella quale 
sogliono rinvenirsi, possono anche aver sede nella vulva. 

4* La struttura di questi tumori, la genesi della sostanza 
ialina che contengono, ci autorizzano a riavvicinare mag- 
giormente queste f^neoplasie ai cistomi dell'ovaio a globi 
ialini, e specialmente a quella forma particolare descritta 
qualche anno indietro dal dottor Torre. 



Spiegazione delle Figure. 

Fia. 1* — a, connettivo del foglietto mucoso della valva ; b, epitelio di 
rìveetimento ; e, groaeo nodulo del cilindroma ; d, globi e cilindri 
jalini ; d, ciste jalina ; /*, parte ulcerata del tumore ; g^ piccolo no- 
dulo in vìa di formazione e ancora in connessione con lo strato di 
Malpighi dell^epidermide ; A, epidermide d'aspetto normale che di- 
vide il grosso dal piccolo nodulo del tumore. Ingr. 11. 

Fie. 2^ — a> connettivo del foglietto mucoso della vulva; 6, epitelio di 
rivestimento ; e, grosso nodulo del cilindroma ; d, parte ulcerata del 
tumore; «, piccolo nodulo in via di formazione e ancora in connes- 
flione con lo strato di Malpighi dell* epidermide ; /*, cordoni epiteliali 
che stabiliscono Tunione del piccolo nodulo del cilindroma con Tepi- 
dermide. Ingr. 11. 

Fio. 3* — Parte centrale del nodulo più grosso del tumore; a, trabecole 
formate da cellule compresse le une contro le altre e di natura non 
più definibile ; by globi e cilindri jalini. Ingr. 90. 

Fio. 4* — Parte periferica e profonda del grosso nodulo del tumore; 
a, massa di elementi del cilindroma compressi gli uni contro gli 
altri ; ò, strato di connettivo compatto che circoscrive il grosso nodo 
del cilindroma a guisa di capsula; e, strato di connettivo che tocca 
direttamente la massa del tumore e nel quale le fibre connettive sono 
sostituite da sostanza jalina ; d, eminenze papillari che entrano nel- 
rintemo del tumore e che sono costituite da un vaso centrale e da 
poco connettivo al dintorno, nel quale si vedono tutte le fasi di tras- 
formazione delle fibre del connettivo in sostanza jalina. Ingr. 140. 

Fio. G" — Parte periferica e profonda del nodulo più grosso del tumore ; 
a, massa di elementi del cilindroma compressi gli uni contro gli al- 
tri ; &, strato di connettivo compatto ; e, strato di connettivo che 
tocca direttamente la massa del tumore e che presenta degenera- 
zione jalina delle sue fibre ; d, eminenza papillare formata da un 
vaso centrale e da poco connettivo ai dintorno , nel quale si vedono 



202 



Voi. VII. N. 12, — G. TIZZONI 



16 



tutte le iaai di trMfòrmuioae delle fibre del coanettivo in loiteaia 
jaiina; 0, globo jalino nel quale termina la predetta eminenza pa- 
pillare. Ingr. 140. 

FiG. 6' — Parte periferica e superficiale del aodulo più groaso del tu- 
more; a, epidermide normale che divide il grono nodale o della 
figura 1* dal pieeelo nodulo ^ della steaaa figura; b^ iettile atrato di 
connettivo cbe divide Tepidermide predetta dalla maaaa del tumore ; 
e, trabeeole del cilindroma formate da cellnle a carattere indefini- 
bile per la eompretaione ehe hanno subita le une ooatro le altre; 
d, stroma connettivo del tumore che diviene gradatamente jalino a 
misura che procede dalle parti superficiali verso le parti profonde 
della neoplasia. Ingr. 140. 

Fio. 7^ — Grossa chiazza jaiina delle parti più degenerate del cilindroma ; 
a, trabeeole del tumore ; ò, sostanza jaiina; e, vaso centrale del cor- 
done jalino liceo di nuclei ; d, nuclei delle cellule connettive restate 
in mezzo alla sostanza jaiina. Ingr. 160. 

FiG. 8* — Grossa chiazza Jaiina delle partì più degenerate del cilindroma; 
a, trabeeole del tumore, b, sostanza jidina nella quale non si vedono 
più le cellule connettive; e, vaso centrale della massa jaiina veduto 
in sezione trasversale. Ingr. 160. 
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Istituto Anatomo-Patologico di Modexui. 



DI UNA FORMA RARA DI TURERCOLOSi DELLA LARINGE 



del Dott. Pio FOA, Prof, ordinario d'Anat. Patol. 

l 

(Tav. VII). 



Àncora pochi mesi or sono, poterasi affermare : che mal- 
Sfrado la molta frequenza delle malattie tubercolari della la- 
ringe, pure non si aveva di quelle un criterio diagnostico 
cosi sicuro, che ognuno fosse in obbligo di seguire. 

Cosi, per lunga pezza, ad esempio, si discusse se dovevansi 
ritenere quali prodotti strettamente tubercolari, quelle erosioni 
superficiali che si accompagnano ad un catarro acuto della 
mucosa laringea nei tisici, mentre vi ha tuttora chi afferma 
e chi nega l'esistenza di noduli miliari nella laringe, e la de- 
rivazione da quelli, delle ulceri superficiali della mucosa ri- 
spettiva. 

Malgrado però le differenze intorno ad alcuni particolari, 
la più gran parte degli anatomo-patologi, ascrive alla tuber- 
colosi della laringe la eruzione, benché rara, di noduli mi- 
liari, e la rispettiva fusione e degenerazione caseosa; la 
rapida formazione di ulceri o superficiali o profonde, accom- 
pagnate no da un processo infiammatorio della mucosa 
laringea, la quale si può presentare ; o in istato di catarro 
diffuso, acuto o cronico, o in quello di un ispessimento iper- 
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plastico, oppure, nei casi di profonde e molteplici ulcerazioni 
in istato di ipertrofia con piccole vegetazioni papillari. 

Se non che, dopo la scoperta del bacillo tubercolare, si ebbe 
alla fine, nella presenza di quello, il criterio diagnostico più 
sicuro dei prodotti della tubercolosi ; mediante il quale ci è 
dato di poter ascrivere alla medesima anche quelle forme ana- 
tomiche, che macro e microscopicamente non parrebbe a tutta 
prima le si dovessero attribuire. 

Ciò si applica appunto al caso che forma l'oggetto della mia 
osservazione, e di cui, per la rarità sua, volli dare qui una 
breve notizia. 

Si tratta di una giovane dei cui precedenti non ho potuto 
conoscere altro, che pochi mesi prima di morire era stata cu- 
rata di una metrite catarrale. Giaceva da qualche tempo in- 
ferma all'ospitale per tisi polmonare, ed era affatto afona; 
onde le si fece diagnosi ancora di tisi laringea. Mori nel feb- 
braio di questo anno, e all'autopsia trovai il seguente 

REPERTO 

Cadavere di media statura, di buona configurazione sche- 
letrica^ di nutrizione grama, dimagramento profondo, atrofia 
dei muscoli. 

Calotta cranica, meningi e cervello nulla di particolare, 
eccetto l'anemia, e la povertà della diploe. 

Sacco pericardico vuoto, cuore aplasico, bruno pallido, ane- 
mico ; aorta piccola ristretta, normali gli orifizi e le valvole. 
Polmone sinistro aumentato di volume e di consistenza; al 
tatto si sentono delle nodosità piuttosto dure, Papice ofRre 
un'area di 5 cent, di diametro, in cui si sente una mollezza 
fluttuante. Alla superficie del taglio si nota una escavazione 
dell'apice, piena di un liquido giallo cremoso ; intorno alla 
escavazione vi ha induramento interstiziale con forte colora- 
zione ardesiaca. Nel rimanente, trovansi moltissimi focolai ca- 
seosi della grandezza da un grano di miglio ad una noce 
avellana ; e tutto intorno agli stessi, il parenchima polmo- 
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nare ò parimenti infiltrato e impermeabile all'aria, mentre di 
quando in quando dei profondi tramezzi di connettivo iper- 
plastico grigio-nerastro solcano irregolarmente il polmone 
in varie direzioni. 

Nel polmone destro si trovano all'apice alcune piccole esca- 
vazioni, e nel rimanente si hanno le stesse cose che nel pol- 
mone sinistro. 

La mucosa dei grossi bronchi è un po' iniettata ; quella 
dei medii bronchi, è assai tumida, rossa, e spalmata di molta 
materia mucosa purulenta. 

La milza un poco iperplasica — Reni anemici — Fegato 
grasso — Qualche tubercolo e qualche ulcera alla fine del- 
Tileo — Qualche ganglio mesenterico ingrossato e caseoso — 
Endometrite catarrale — Macchie ed induramenti cicatriziali 
in vari punti della vagina, stringimento cicatriziale dell'ostio 
vaginale. 

Asportata la laringe, e spaccata lungo la linea mediana an- 
teriore^ si trova, che alla base dell'epiglottide nella sua faccia 
inferiore e a ridosso delle cartilagini aritnoidee, sulla mu- 
cosa della glottide, e sulle corde vocali vere, vi sono nume- 
rose eminenze arboriformi, tondeggianti o acuminate della 
lunghezza di 2-4 mm., della larghezza di 2-3 mm., riunite 
insieme a cavolfiore, e sporgenti mediocremente nel cavo della 
glottide. Osservando attentamente la mucosa, non vi si scorge 
la menoma erosione od ulcerazione. Non vi sono neppure gra- 
nuli miliari, né punti gialli che accennino ad una caseosi. 
L'epitelio della mucosa apparisce normale dappertutto, e ri- 
veste tutte le vegetazioni su descritte ; non vi ha catarro 
nella cavità della glottide ; un piccolo fiocco di muco si trova 
nei ventricoli di Morgagni; arrossata e spalmata di essu- 
dato, è la trachea nella sua parte superiore. 

Asportato un piccolo frammento di laringe in modo da com- 
prendervi alcune delle surriferite vegetazioni, e senza gua- 
stare l'insieme, lo posi sott'alcole assoluto, e compiutosi in- 
duramento, ne feci dei tagli. 

Alcuni di questi li colorai o col carmino Orenacher ocol 
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carmino aliarne o coirematossilina ; altri li trattai ool metodo 
di Ehrlich, per la rioerca del bacillo della tubercolosi. 

Frattanto, delle numerose prove eseguite col liquido conte- 
nuto nelle caverne polmonari mi avevano dimostrato la pre- 
senza in esse di una quantità grandissima di bacilli tuber- 
colari, sicché niun dubbio si poteva avere sulla natura della 
tisi polmonare. 

Ora, ecco il risultato dell'esame microscopico della laringe. 
La vegetazione apparisce formata da un rivestimento epite- 
liale e da un tessuto connettivo, in cui sono degli acini ghian- 
dolari. Ciò dimostra che esse constano realmente di mucosa 
infiammata e rigonfia. 

L'epitelio, anziché cilindrico, era chiaramente pavimentoso 
ed era anche un poco iperplastico, sicché in talune parti del 
preparato mandava delle propagini costituenti una vera ati- 
pica neoformazione dello stesso. Però le cellule epiteliali, tuito 
le più profonde quanto le più superficiali, erano d'aspetto nor- 
male. 

Nella mucosa sottostante, si vedeva a tutta prima una ric- 
chissima infiltrazione di globuli piccoli, specialmente intorno 
al gruppo degli acini glandolari, le cui sezioni trasverse si 
scorgevano nel centro della vegetazione. Questi ultimi pre- 
sentavano una serie di cellule epiteliali cilindriche normali, 
e nel loro lume eravi solo qualche filamento di muco. Final- 
mente più in basso, alla base della vegetazione, si vedeva un 
accumulo di elementi costituiti da una cellula gigantesca, 
contornata di cellule epitelioidi, e di piccoli globuli. 

Nei tagli colorati col metodo di Ehrlich, ho visto la pre- 
senza di numerosi dacilli tube^^colari ^ specialmente accu- 
mulati nel corpo della cellula gigantesca ed infiltrati nel 
circostante tessuto di granulazione. 

Riassumendo quanto di più notevole ho rimarcato nel sud- 
descritto reperto, dirò : come mi abbia specialmente colpito la 
presenza di tanti piccoli condilomi della laringe mentre eravi 
una tisi polmonare avanzata, e nessuna macroscopica appa- 
renza di tubercolosi nella mucosa laringea. 
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Poiohè mi era noto ohe la griovìne era stata malata negli 
organi genitali, e fa per qualche tempo in casa di tolleranza, 
io dubitai per un istante che avessi a che £are con un'affe- 
zione sifilitica, con una complicazione di tisi tubercolare 
del polmone, e di sifilide laringea, quantunque sapessi che 
il condiloma acuminato non è un prodotto specifico della 
sifilide stessa. 

A togliere ogni dubbio, valse il reperto microscopico, non 
tanto per la presenza di noduli a cellule gigantesche, che 
hanno perduto della loro supposta specificità nel tubercolo, 
quanto per la presenza dei bacilli della tubercolosi , i quali 
da soli permisero di identificare la diagnosi della lesione 
polmonare e della laringea, quantunque quest'ultima si presen- 
tasse in modo affatto insolito, e macroscopicamente inganne- 
vole. Notevole infine è il rivestimento epiteliale della vegeta- 
zione, che l'epitelio, come già Griffi ni ha notato in altri 
casi, si è trasformato in pavimentoso; e perchè diede luogo 
ad una di quelle atipiche neoproduzioni, che sogliono accom- 
pagnare le infiammazioni del limitrofo tessuto connettivo. 

Adunque, non solo la sifilide; non solo il catarro semplice 
cronico, ma anche la tubercolosi può produrre dei condilomi 
acuminati, e questi ponno costituire una forma, benché assai 
rara, di vera tubercolosi della laringe. 

Modena, giugno 1883. 
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Spiegazione della Tavola. 



Sezione di una vegetazione nella macosa laringea. 

a) Epitelio pavimentoio iperplaatico con propagini di neoformazione 
atipica. 

b) Acini ghiandolari nel corpo della vegetazione, 
e) Sezioni longitudinali di vaai sanguigni. 

d) Nodulo tubercolare cofitituito da una cellula gigantesca e da eeU 
lule epitelioidi. Nel corpo della cellula gigantesca vedonsi vari bacilli 
tubercolari. 

e) Bacilli infiltrati nel tessuto di granulazione. 
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Dal Laboratorio di Patologia del Professore Bizzozbro. 



LA PRODUZIONE 

DELL'EPITELIO DELLA CRISTALLOIDE ANTERIORE 

noLi 
ANPIALI ADULTI ALLO STATO SANO E PATOLOGICO (1) 

del Dottor F. FALCHI 
Docente d'Oftftlmdlogia nell'Univeratà di Torino. 



(Tav. Vili) 



I. 

t Stato Dormale. 

La produzione di nuovi elementi dell'epitelio della cristal- 
loide anteriore normale degli animali adulti per mezzo della 
scissione indiretta non fu ancora dimostrata. H e n 1 e (2), 
che a questo scopo fece delle ricerche, dichiara che la cario- 
cinesi non fu da lui riscontrata negli animali adulti. In fatti 
nelle figure 1 e 2 del lavoro ora citato di quest'autore, il di- 
segno dell'epitelio della capsula anteriore del tritone e quello 



(1) ComanìcazioDe fatta alla R. Accademia di Medicina di Torino nella 
aeduta 25 maggio 1883. 

(2) a Zar EDtwickeiangsgeschichte der Krìstallinse u. Theilung dea 
Zellkerns ». — Arch, fur Mihroskopische Anatomie. Bd. XX — S. 418. 
- Taf. XXYII. 

Archivio per le Scienze Mediche, VII. 14 



210 Voi. VII. N. U. — F. PALCHI 2 

deirepitelio della stessa cristalloide nella rana non rappre- 
sentano nessun stadio di scissione indiretta^ quantunque 
vi si osservino segmentazioni del nucleo in 2-3 parti. Ripe- 
tendo queste ricerche io ottenni neirepitelio della cristalloide 
anteriore del tritone le stesse forme cellulari disegnate nel 
lavoro di He ni e, ma queste non rappresentano stadio alcuno 
della scissione indiretta. Al contrario, i miei studi sulla rana 
adulta diedero per risultato, come esporrò più innanzi, l'aver 
riscontrato la cariocinesi nel suo epitelio della cristalloide 
anteriore nei vari stadi. 

0. Becker (1) aflbrma d'aver osservata la scissione indi- 
retta nel fanciullo e nel porcellino, ma non fa menzione di 
animali adulti. 

Le ricerche^ ch'io intrapresi per lo studio della produzione 
deirepitelio della cristalloide anteriore degli animali adulti, 
furono eseguite su animali ben sviluppati e già in età adulta. 
Isolata la cr|stalloide dalle fibre cristalline, io la mettea in 
alcool comune per circa 48 ore, indi coloritala coirematossi- 
lina e disidratatala in alcool assoluto, la passava in olio di 
garofani per chiuderla in gomma damar. Le figure furono 
disegnate con Hartnack ocul. 3, tubo alzato, ob. Vili. 

Ecco i risultati ch'io ottenni da queste ricerche. Io osservai 
la scissione indiretta nei mammiferi ; cosi nella fig. 1 rappre- 
sentai la cariocinesi nel maiale col nucleo a forma di pia- 
strella equatoriale ; cosi pure io la riscontrai nel topo, e nella 
fig. 2, a disegnai la forma a gomitolo con prolungamenti > 
mentre nella fig. 2, b quella a piastrella equatoriale. 

Parimenti io trovai la scissione indiretta negVuccelli ; nella 
fig. 3, a io disegnai la cariocinesi nel pollo quando la celiala 
in scissione indiretta si presenta ovale con protoplasma omo- 
geneo e con nucleo a forma di piastrella equatoriale, e nella 



(1) a Zar Anatomie der gesunden und kranken Lmae )>. — Centralbl. 
f, praktische. Àugenheilkunde, 1882, S. 130. — « Zar Anatomie der ge- 
sunden und kranken Linse >. — Mit t>iergehen lithographirten Tafeln, 
Wiesbaden, 1883. 
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'fig. 3, b rappresentai la scissione compiuta con cellule figlie 
a forma di gomitolo. 

La cariocinesi fu del pari da me riscontrata negli anfibi ; 
di fatti nella rana adulta io la osservai molto frequente, e ne 
disegnai varie forme ; quindi, nella fig. 4, a rappresentai la 
forma del nucleo a gomitolo ; nella fig. 4, b il nucleo a forma 
di piastrella equatoriale con prolungamenti finissimi; nella 
fig. 4, e, d la forma di nuclei figli nella cellula madre, i quali 
si portano ai poli opposti e si mandano sottilissimi prolun- 
gamenti; nella fig. 4, e quando la cellula ovale presenta un 
restringimento equatoriale da farle prendere leggermente la 
forma della cifra otto, mentre i suoi due nuclei figli stanno 
ai poli opposti presentando una concavità, ohe si guarda re- 
ciprocamente, e munita di sporgenze dirette da un nucleo 
verso Taltro; nella fig. 4,^ la forma di scissione compiuta, 
nella quale s'osservano cellule figlie con nucleo a gomitolo. 

Dai risultati delle ricerche ora esposte io credo poter trarre 
la conclusione : 

Che la produzione di nuovi elementi deirepitelio della cri- 
stalloide aniieriore normale degli animali adulti si fa per scis- 
sione indiretta, nei mammiferi nel maiale e nel topo, negli 
uccelli nel pollo, e fra gli anfibii nella rana. 



II. 



Stato patologico. 

* 

La produzione di nuovi elementi deirepitelio della cristal- 
loide anteriore nello stato patologico fu studiata sperimen- 
talmente da alcuni autori. 

Bitter (1) producendo una irritazione più o meno diret- 
tamente sulla capsula del cristallino, osservò un' ipergenesi 



(1) « Beitr&ge znr path. Anatomie des Augea nach Versuchen an Thie- 
ren ». — Archiv, f. Ophthalmologie. Bd. Vili, A. 1, S. 81. 
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semplice e attiva di celiale dello strato epiteliale sottocapsu- 
lare. Quando questa ipergenesi non è uniforme, ma si loca- 
lizza su diversi punti, essa darebbe origine a vere papille, 
che si infossano nella sostanza del cristallino generalmente 
rammollita e opaca. Gli elementi di questi accumuli cellulari 
possono subire la dilatazione cistoide e cadere in degenera- 
zione grassa e divenire sede dei depositi i più variati e dare 
origine ad una cataratta capsulare. 

Il Bitter crede, che lo sviluppo eccessivo delle cellule epi- 
teliali della cristalloide non s'effettua senza che sia avvenuto 
negli strati superficiali del cristallino un rammollimento e 
una alterazione catarattosa favorevole a questa ipergenesi. 
Queste nuove cellule si sposterebbero nelle parti equatoriali 
del cristallino lungo la capsula posteriore. 

M e r s (1) ferendo la cristalloide, sia con uno spillo pe- 
netrato attraverso la cornea o la sclerotica e lasciato a per- 
manenza infisso nel cristallino, sia attraversando il cristallino 
con un filo unto con unguento di cantaride, sia iniettando 
nel cristallino alcune goccie d' una soluzione concentrata di 
nitrato d'argento, osservò Tepitelio moltiplicarsi per segmen- 
tazione del nucleo, la quale si ripeterebbe anche nei nuclei 
neoformati,' e il loro numero si accrescerebbe fino a scom- 
parsa del protoplasma della cellula madre. La membrana di 
inviluppo s' atrofizzerebbe in seguito alFaumento in numero 
dei nuclei, che divengono liberi. Questi nuclei, dice Moers, 
rassomigliano talmente ai veri globuli di pus che è impossi- 
bile di distinguerli, e si è in diritto di considerarli come tali. 
La regione la più propizia alla produzione delle nuove cel- 
lule e dei nuclei in quistione sarebbe l'equatore della cristal- 
loide anteriore. 

Da quanto or venne esposto appare, che né Bitter né 
Moers accennano alla produzione dei nuovi elementi nel- 



(1) u Beitràge zur path. Anatomie der Linee nach Versuchen an Thie- 
ren ». — Archiv, f, path. Anatomie u, Physiologie v. Virchow, Bd. 
XXXIl, S. 45. 
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l'epitelio della cristalloide anteriore per mezzo della scissione 
indiretta. 

Le ber (1) e Sohuchardt (2), facendo ricerche sui 
processi patologici provocati dalle ferite della capsula ante- 
riore della lente cristallina, poterono osservare una prolife- 
razione deir epitelio della cristalloide anteriore, la quale si 
Dotava in maniera graduata muovere dall'equatore della ca- 
psula, mentre i nuclei delle cellule epiteliche in una zona a 
certa distanza dair apertura della capsula fatta dalla ferita 
mostravano le variazioni state notate da Eberth nella rige- 
nerazione dell'epitelio interno corneale perduto. Di poi, questi 
elementi dell' epitelio neoformato subirebbero trasformazioni 
profonde, per le quali verrebbero ad essere ridotti in una so- 
stanza omogenea intercellulare, che costituirebbe una neo- 
formazione cuticulare, che sarebbe successivamente depositata 
sulla capsula anteriore, formando una lamella cristallina di cu- 
ticolare sostanza, situata fra la capsula preesistente e l'epitelio, 
la quale riparerebbe alla porzione perduta per il fatto della 
ferita divenendo con tutta probabilità trasparente ed avendo 
per rivestimento all'interno l'epitelio, come lo si osserva nello 
stato normale all'interno della cristalloide anteriore. 

Laonde, anche Leber e Schuchardt non dichiarano 
esplicitamente senza esitazione il farsi la proliferazione del- 
Tepitelio della cristalloide ferita per scissione indiretta : questi 
autori accennano, seu'Za pronunziarsi, a variazioni nei nuclei 
epitelici, paragonandole ag}i stessi fatti osservati da Eberth 
nell'endotelio corneale; in special modo poi essi si occupa- 
rono dello scopo di questa proliferazione, opinando, che questa 
avviene per riparare, col mezzo della distruzione e trasfor- 
oiazione degli elementi epitelici, la perdita di sostanza fatta 
dalla cristalloide ferita. 



(1) < Ueber die Pathologie der Linse. Sitzuogsber. der Ophth.Ges. za 
Heidelberg >. S. 33. — lahresbericht ueber Leistungen u. Fortschritte 
in gebiete der Ophthalmologie^ 1878, S. 184, 371. 

(2) e Zur pathologischen Anatomie der Discissionen a. Inaug. Diss. 
1878. Gottingen, S. 30. 
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Nelle ricerche da me intraprese^ avendo per scopo di stu- 
diare come si comporti nello stato patologico, provocato da 
una ferita, Tepitelio della cristalloide anteriore d'un animale 
adulto, io scelsi per le sperienze un animale che allo stato 
normale della cristalloide anteriore non vi presentasse la scis- 
sione indiretta. 

Laonde, avendo io osservato, che nello stato normale Tepi- 
telio della cristalloide anteriore del coniglio adulto non pre- 
senta la scissione indiretta, prescelsi quest'animale per gli 
sperimenti da fare, e per essere ancora di ciò più sicuro proce- 
detti nella sperienza nel modo seguente: nel coniglio adulto 
feriva in un solo occhio la cristalloide anteriore verso la sua 
porzione mediana corrispondente al centro del foro pupillare 
passando con un ago nella regione centrale della cornea. 
L'altr'occhio io lo lasciava sano per servire di controllo sul- 
razione della ferita nella cristalloide operata. In questi spe- 
rimenti usai le precauzioni antisettiche, ed osservai che la 
ferita corneale in pochi giorni cicatrizzava. 

La durata delle sperienze fu da 39 ore dopo V operazione 
fino a 40 giorni. La cristalloide anteriore veniva immersa 
per 48 ore in alcool comune , indi la coloriva o colla ema^ 
tossilina o col carminio alluminato, di poi l'immergeva in 
alcool assoluto, e, passata in olio di garofani, la chiudeva in 
gomma damar. 

I risultati delle sperienze furono : néìl'occMo lasciato sana 
dei conigli adulti sperimentati l'epitelio della cristalloide an- 
teriore non presentò mai scissione indiretta; mentre neìVocchia 
ove io feci la ferita della cristalloide anteriore l' epitelio 
mostra la cariocinesi nei suoi stadi. Laonde, a cominciare da 
39 ore dopo operata la ferita nella cristalloide anteriore fino 
a 40 giorni, limite estremo delle sperienze, io osservai sempre 
prodursi la scissione indiretta nel suo epitelio con le varie 
forme degli stadi, e delle quali alcune io disegnai (Hartnack, 
ocul. 3, tubo alzato, ob. Vili): cosi nella fig. 5 rappresentai 
la forma del nucleo a piastrella equatoriale vista di coltello ; 
nella fig. 6 il nucleo a scissione in tre, fusi tripolari; nella 
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fig. 7 il nucleo a forma di stella; nella fig. 8 quando una 
cellula madre contiene due nuclei a forma di gomitolo con 
la concavità dei due nuclei V una rivolta verso quella del- 
l'altro nucleo, ed ognuna di esse presenta' fine sporgenze, 
che paiono continuarsi in filamenti d'un'estrema sottigliezza, 
i quali si dirìgono da un nucleo all'altro; nella fig. 9 la forma 
nella quale i nuclei figli a gomitolo si mandano fra loro pro- 
lungamenti, mentre la cellula madre è in principio di dimez- 
zamento, per cui essa comincia a prendere la forma della 
cifra otto ; nella fig. 10 la scissione compiuta, le cellule figlie 
slacciate con nucleo a gomitolo; e nella fig. 11 la scissione 
compiuta e raggruppamento di tre cellule figlie con nucleo 
a gomitolo. 
Da questi risultati osservati dopo le sperienze io concludo: 
Che nella cristalloide anteriore ferita d'un occhio d'un co- 
niglio adulto v'ha produzione di nuovi elementi nel suo epi- 
telio e questa si fa per scissione indiretta; mentre l' epitelio 
della cristalloide sana dell'altr'occhio dello stesso animale non 
la presenta mai. 

Se si considera la frequenza della scissione indiretta nel- 
l'epitelio della cristalloide allo stato normale o quando questa 
è ferita, dai risultati di tutte le ricerche da me fatte ed ora 
esposte, parmi poter dedurre : 

1"" Che la scissione indiretta nell'epitelio della cristalloide 
anteriore normale è meno frequente nei mammiferi e negli 
uccelli, di quello che è negl'anfibi. 

2^ Che se si provoca una cataratta traumatica ferendo nella 
sua porzione mediana la cristalloide anteriore, senza compli- 
cazioni settiche o di affezioni d'altre parti dell'occhio, in ani- 
male che nella cristalloide anteriore allo stato sano non pre- 
senti nell'epitelio scissione indiretta, si verifica che la si os- 
serva più frequente a breve distanza dalla ferita, più rara a 
una certa lontananza da questa, e molto lontano dal sito fe- 
rito ordinariamente non si presenta. La qtuzntUà d'elementi 
epiteliali in scissione indiretta, da me osservata a breve di- 
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stanza dal punto della ferita della cristalloide anteriore, non 
è numeroso ; grelementi in scissione di raro sono agrgruppati, 
ma per lo più isolati, in modo che, quando se ne osserva uno 
in scissione indiretta, a breve distanza se ne può osservare 
qualche altro, avendo però interposto fra loro un tratto di 
elementi epiteliali senza presentare la cariocinesi. 

L'interpretazione data da Le ber, che la nuova produzione 
d'elementi epiteliali della cristalloide anteriore nella cataratta 
traumatica abbia solo per scopo il preparare, per mezzo di 
trasformazioni di questi elementi epiteliali, una sostanza cu- 
ticulare cristallina, che ripari la porzione mancante della cri- 
stalloide, può essere combattuta coi risultati delle mie ri- 
cerche sopra esposti di scissione indiretta dell' epitelio sia 
nella cristalloide anteriore normale, sia in quella ferita degli 
animali adulti. Anzi tutto la cariocinesi è il mezzo da me 
osservato negli animali adulti per la produzione di nuovi 
elementi dell' epitelio della cristalloide anteriore normale; 
quindi la scissione indiretta dell' epitelio della cristalloide 
anteriore normale degli animali adulti, da me riscontrata 
solo frequente negli anfibi e piuttosto rara nei mammiferi e 
negli uccelli, non può avere scopo di riparare perdite della 
cristalloide, le quali non sono avvenute, essendo essa in con- 
dizioni normali. — Oltre ciò, le mie sperienze nel campo pa- 
tologico dimostrarono, che nella cristalloide ferita la scis- 
sione indiretta del suo epitelio non è numerosa, e si osserva 
con più frequenza nei dintorni della ferita, ma sempre il nu- 
mero degli elementi epiteliali in cariocinesi è limitato, ed 
essi per lo più sono isolati fra loro da tratti d'epitelio, che 
non presenta scissione indiretta. 

Laonde, io credo, che verisimilmente nella cristalloide an- 
teriore normale degli animali adulti la produzione d'elementi 
epiteliali nuovi per scissione indiretta abbia per scopo di 
mantenere sempre in condizioni normali al completo l'epi- 
telio interno che riveste questa cristalloide. — Così pari- 
menti lo stesso scopo sembra avere la scissione indiretta del- 
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Tepitelio della cristalloide anteriore ferita; la piccola quan- 
tità dei suoi elementi epiteliali in cariocinesi e il modo di 
isolamento di questi fra loro dimostrano, ohe questa produ- 
zione di nuove cellule epiteliali serve a rinnovare l'epitelio 
perduto dalla cristalloide anteriore in seguito alla ferita. 



SpiegSLzione delle Figure. 

Le figure faroao disegnate coirHartnack, ocul. 3, tubo alzato, ob. Vili. 
FiG. 1. — Epitelio della cristalloide anteriore del maiale: nucleo a forma 
di piastrella equatoriale. 

Fio. 2. — Epitelio della cristalloide anteriore del topo: 

a — Nucleo a forma di gomitolo con prolungamenti. 
b — Nucleo a forma di piastrella equatoriale. 

Fio. 3. — Epitelio della cristalloide anteriore del pollo : 
a — Nucleo a piastrella equatoriale. 
b — Scissione compiuta, cellule figlie aventi nucleo a gomitolo. 

Fio. 4. — Epitelio della cristalloide anteriore di rana adulta : 

a — Nucleo a gomitolo. 

b — Nucleo a piastrella equatoriale. 

Cy'd — Nuclei figli nelle cellule madri. 

e — Cellula ovale con leggera forma a cifra otto e con nuclei 

figli. 
f — Scissione compiuta, cellule figlie con nucleo a gomitolo. 

Fio. 5- — Epitelio della cristaUoide anteriore ferita di coniglio adulto: 

nuclei a forma di piastrella equatoriale vista di coltello. 

Fio. 6. — Epitelio della cristaUoide anteriore ferita di coniglio adulto: 

nucleo a scissione in tre : fusi tripolari. 

Fio. 7. — Epitelio della cristalloide anteriore ferita di coniglio adulto: 

forme del nucleo a stella. 

Fio. 8. — Epitelio della cristalloide anterìore ferita del coniglio adulto: 

cellule madri con nuclei figli a gomitolo. 

Fio. 9. — Epitelio della cristalloide anteriore ferita del coniglio adulto: 

cellule madri in principio di dimezzamento con nuclei figli 
a forma di gomitolo. 
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- Epitelio della erìstalloide anteriore ferita del coniglio adulto: 
scissione compiuta, cellule figlie slacciate con nuclei a go- 
mitolo. 

Fie. 11. — Epitelio della cristalloide anteriore ferita del coniglio adulto: 

scissione compiuta, aggruppamento di tre cellule figlie 
con nucleo a gomitolo. 
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SULLA TRASFUSIONE DEL SANGUE OEFIBRiNATO 



IT O T-A. 

PBL DOTTOR 

Carlo SANQUIRIGO 

Asfflfteote alla ScnoU di Pat. Gen. nella B. Univ. di Torino. 



Nel maggio dello scorso anno io comunicava alla B. Accade- 
mia di Torino alcune- esperienze sulla Trasfusione del sangue 
defibrinato, i cui risultati contraddicevano a quanto aveva da 
poco pubblicato Hay em sullo stesso argomento nel suo libro 
• Sur les modifications du sang^ i Paris 1882, e che si tro- 
vava riassunto in una lezione che si legge nel primo numero 
della Revue scientiflque dello scorso anno. 

Le conclusioni di Hayem sono la condanna di questo 
processo di trasfusione, poiché egli finisce col dire che se il 
sangue defibrinato può tornare a vita gli animali enorme- 
mente dissanguati, questi però non possono sopravvivere 
che un tempo assai breve, perchè il sangue defibrinato è 
inetto a mantenere la vita. Questa asserzione mi sembrava 
un poco precipitata, sia per le poche esperienze addotte in 
prova dairHayem, sia per le prove indirette che oggidì si 
posseggono sulla resistenza vitale dei costituenti del sangue, 
desunte in ispecial modo da quanto è stato messo fuor di 
dubbio dagli studi sulla trasfusione peritoneale. 

Fu sotto Timpressione ricevuta dagli scritti di Hayem, 
che io istituii le mie esperienze in proposito e parmi che le 
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conseguenze che dai miei risultati si possono trarre, siano 
perfettamente opposte a quelle di Hayem. 

Però, prima di esporre le mie esperienze, è necessario fare 
un cenno dei criterii su cui Hayem si basò a dimostrazione 
del suo asserto. 

L'uomo, egli scrive, e gli animali possono perdere una 
quantità relativamente grande di sangue, avere una sincope 
prolungata, e trovarsi in uno stato di morte apparente, ma 
ritornare poi in vita pel semplice fatto delle forze naturali e 
senz'altro intervento; per cui, egli seguita, è lecito doman- 
darsi se le pretese risurrezioni dovute alla trasfusione del 
sangue defibrinato siano ad essa realmente dovute. Egli crede 
che il sangue rimasto neir albero circolatorio sia bastante alla 
vita, e che il sangue defibrinato non abbia ad altro servito, 
che ad aumentarne il volume, rendendo così possibile il mec- 
canismo della circolazione, come farebbe una trasfusione di 
siero di una soluzione salina. 

Per giudicare sperimentalmente se 11 sangue defibrinato 
abbia realmente razione vivificatrice che gli è attribuita, per 
lui non v'è altro mezzo se non quello di trasfonderlo in quelle 
condizioni in cui è certo che la vita non è più possibile, e 
runico segno di questa eventualità sarebbe dato, com'egli 
scrive, dalle grandi convulsioni; quando queste compaiono in 
seguito d(i una emorragia, la vita è irreparabilmente perduta; 
se dunque in tali circostanze il sangue defibrinato non serve 
ad una risurrezione duratura, se ne deve trarre la conse- 
guenza che esso è inetto alla vita. Ed invero produce due 
esperienze in cui in realtà gli animali richiamati in vita col 
sangue defibrinato morirono prima delle 24 ore. Ma una di 
queste esperienze non ha molto valore, come egli stesso con- 
fessa, perchè il sangue era stato conservato sul ghiaccio fon- 
dente e quindi con probabilità alterato ; non ne rimane quindi 
che una, in cui veramente, nonostante la trasfusione di sangue 
defibrinato, l'animale mori prima delle 24 ore. 

A. maggior prova poi egli produce altre due esperienze: in 
una, salassando come nelle precedenti a morte, riesci a man- 
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tener per sempre in vita Tanimale mercè la trasfusione di 
sangue non defibrinato; nell'altra pure fu conservato in vita 
ranimale, benché si adoperasse sangue defibrinato, ma os- 
serva che in questo caso il salasso non raggiunse quel limite 
oltre il quale la vita non è più possìbile. Per cui egli pensa 
che in questo caso avrebbe egualmente servito una iniezione 
di siero, come prova con una quinta esperienza. Anzi egli con- 
chiude, che se si vuole in pratica effettuare una trasfusione^ 
(a meno che non sia di sangue completo) è sempre da pre- 
ferirsi il siero al sangue defibrinato, giacché questo contiene 
elementi colpiti a morte^ e che diverranno nocivi per le loro 
profonde e brusche alterazioni; ed infatti riferisce ohe nelle 
autopsie dei cani morti in seguito a trasfusione di sangue 
defibrinato, trovò il sangue in dissoluzione^ e questa altera- 
zione del sangue aveva provocato una forte congestione dei 
visceri principali ed infarti capillari disseminati, 

Sìserbandomi a dimostrare più sotto il niun valore di queste 
asserzioni col risultato delle mie esperienze, non parmi fuor 
di proposito di fare qualche osservazione sul ragionamento 
di Hayem. 

Anzitutto il criterio fondamentale di tale ragionamento mi 
sembra non abbia gran valore pratico. Dato anche, ciò che 
però non è, che nella circostanza di una morte imminente il 
sangue defibrinato non corrisponda allo scopo, quand' é che 
avviene in pratica di ricorrere ad una trasfusione? Non certo 
quando Tindividuo ha ancora solo qualche minuto di vita; 
bensì in quei casi in cui la emorragia essendo tanto grave 
da compromettere resistenza, pur lascia il tempo di preparare 
una trasfusione. In tal caso non si hanno grandi convulsioni: 
queste, quando si avverano, precedono solo di qualche istante 
la morte. Ora Hayem stesso dimostra con una esperienza che 
io ho citata, che per quanto grave il salasso, quando non arriva 
alle cpnvulsioni tetaniche, vale a dire a quel punto, oltre il 
quale la vita non è più possibile, anche il sangue defibrinato 
serve a mantenere la vita compromessa. Ma egli crede che in 
tali condizioni, il sangue defibrinato non esercitando che una 
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azione puramente meccanica, può essere sostituito efScace- 
mente dal semplice siero. Ed io non nego né razione mecca- 
nica, né la sufficienza del siero. Ma osservo che Tesame di- 
retto del sangue circolante fatto per molti giorni successivi 
alla trasfusione del sangue defibrinato e dello siero, avrebbe 
dimostrato ad Hayem la capitale di£Ferenza, itnportante so- 
vratutto per l'individuo trasfuso, che si rileva nelle diverse 
circostanze di trasfusione di sangue e di siero. Pel caso del 
sangue, la massa circolante che ne risulta non presenta al- 
cuna modificazione dallo stato primitivo , se la qualità e la 
quantità del sangue trasfuso erano pari a quella perduta: e 
viceversa nel caso del siero, la massa circolante presenta 
un'oligocitemia considerevole che dura un tempo assai lungo 
prima di essere completamente riparata. Egli è perciò evi- 
dente che col siero non si soddisfa che ad una sola indica- 
zione, quella di aumentare il volume della massa, onde ren- 
dere possibile la circolazione; col sangue invece, benché 
defibrinato, si provvede anche in modo efficace al manteni- 
mento di una buona costituzione sanguigna. 

Né questo fatto era sfuggito ad Hayem, ma per spiegarlo, 
non credendo alla vitalità dei globuli rossi, invoca l'ipotesi 
che, nel sangue trasfuso, Temoglobina che si mette in libertà 
per la dissoluzione dei globuli agisca come energico ecci- 
tante della riproduzione sanguigna; ma è ormai posto fuori 
di dubbio, che la riproduzione del sangue ha luogo molto len- 
tamente, per cui una grave anemia non è riparata che in un 
tempo relativamente lungo. E ciò è tanto vero, che, trasfon- 
dendo in un animale salassato una quantità di sangue defi- 
brinato minore di quella che fu tolta, ne risulta un'anemia pro- 
porzionata alla quantità di sangue che manca; e pur non 
mancando Teccitamento che questo sangue trasfuso dovrebbe 
secondo Hayem esercitare sulla ematopoesi, pure la ripro- 
duzione del sangue non avviene con energia maggiore di 
quella che normalmente fu osservata e descritta. 

Ma, oltre a ciò, io osservo anche una forte contraddizione 
nel ragionamento di Hayem. Stando a quello che egli dice, 
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se dato un cane del peso di 10 kg., p. es., noi gli togliamo 
500 grammi di sangue, cioè il 20^" del suo peso, avendone 
il fatto caratteristico delle grandi convulsioni, e se prima che 
esali Tultimo respiro gli trasfondiamo sangue defibrinato, 
esso morrà dopo diverse ore, perchè il sangue che gli è ri- 
masto nei vasi non è più sufficiente a mantenere la vita, e 
quello che gli venne trasfaso non serve perchè, essendo sangue 
colpito a morte, si altererà profondamente e andrà presto in 
dissoluzione. 

Se invece al medesimo cane togliamo solo 420 grammi di 
sangue, cioè il 24*' del suo peso, e gli trasfondiamo pure san- 
gue defibrinato, esso si rimetterà presto dell'avvenuto trauma- 
tismo non dimostrando che breve o leggero malessere. Ora 
riesce difficile comprendere come, in quest'ultimo caso, una 
quantità considerevole di sangue alterabile e dissolvibile 
abbia ad essere introdotta in un organismo senza dar segno 
della sua presenza. Non vi è nessuna ragione, perchè (se è 
vero quel che dice Hayem di questa alterabilità del sangue) 
la nooaità di questo sangue non si avveri per 420 grammi 
sullo stesso individuo, mentre si verifica e con si letali con- 
seguenze, quando se ne introducono 500 grammi. Dal mo- 
mento che Hayem vuole che nel sangue defibrinato (come 
pur lo crede pel sangue completo, ma qui però più lenta- 
mente) la distruzione dei globuli rossi sia immediata, egli 
non può né deve negare che questa distruzione avvenga senza 
che in qualche modo essa si riveli, massime in individui in- 
deboliti da una forte sottrazione sanguigna: se è possibile 
immaginare che Talterazione di pochi globuli passi inosser- 
vata, non lo è più quando si sa che di tali globuli è costi- 
tuita una buona parte della massa circolante. 

E spero che le mie esperienze dimostreranno col fatto 
quanto siano infondate le asserzioni del professore francese e 
come si debba dare al sangue defibrinato quella importanza 
che egli realmente possiede. 

Queste mie esperienze si possono dividere in due serie: 
nella prima sono comprese quelle colle quali si vuol dimo- 
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strare coir esame diretto della massa circolante, che essa non 
subisce alcuna modificazione per la trasfusione di sanfifae de- 
fibrinato, e che presenta per un tempo indeterminato un va- 
lore emogplobinico proporzionato alle qualità e quantità di 
sangue trasfuso. Nella seconda serie sono comprese quelle 
colle quali si vuol provare, che gli animali salassati in extre- 
mis, rivivono durevolmente quando per essi si adoperi il sus- 
sidio della trasfusione in discorso. 

SERIE PRIMA. 



Esperienza I. 

Cagna, bulldock bastarda,, giovane, del peso di kg, 13.600. 

Emoglobina 96. 

Si estraggono dalla carotide grammi 630 di sangne pari al 
4.63 % del peso dell'animale. Verso il fine del salasso Tanimale 
si agita convulsivamente, grida, perde orina e feci: alla fine ò 
affievolito e rimane indifferente: respiro frequente: sensibilità 
rifiessa conservata : mucosa pallida. Defibrinato questo stesso sangae 
viene immediatamente iniettato in una giugulare. Messo in libertà 
Fanimale si rialza stordito : ha le gambe indolenzite : ma presto si 
rimette e dopo poche ore nulla fa notare che egli ha risentito 
l'operazione: all'indomani lo rivedo gaio e vivace come prima. 

L'emoglobina all'indomani mostra una leggiera diminuzione do- 
vuta alla perdita di un po' di sangue nel salasso: non è più che 92: 
Dopo sette giorni ò ritornata a 06, e nei giorni successivi mostrò 
tendenza ad aumentare. 

Esperienza II. 

Cane giovane, robusto, piuttosto grosso, del peso di kg. 12.700* 

Emoglobina 91. 

Si estraggono dalla femorale grammi 600 di sangue pari ai 
4.75^0 9 a questo punto l'animale ò in sincope: le respirasioni sono 
cessate, i moti del cuore sono impercettibili : l'arteria cessa di dar 
sangue, l'animale abbandona la testa da un lato ed e quasi insensibile: 
toccando la cornea non si hanno che leggerissimi movimenti riflessi. 

Gli si apre la bocca con certo sforzo e si fa la respirazione 
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artificiale. Con temporaneamente si incomincia lentamente la tra- 
sfusione di sangae defibrinato previamente e di fresco preparato. 
Ad un terzo circa della trasfusione, il sangue incomincia ad uscire 
a getto dall'arteria salassata lasciata aperta, e che perciò viene 
immediatamente legata: e dopo pochi istanti si vedono palesi all'è- 
pigastrio i movimenti del cuore; le respirazioni si fanno sempre 
più accentuate e profonde. Rimesso in terra è sbalordito e fiacco : 
dopo mezz'ora ò inquieto, guaisce: temperatura 38.4. Dopo quat- 
tro ore mangia ed in complesso mostra di star bene : solo gli 
manca la primitiva vivacità. Ma questa si ritrova al domani, in 
cui l'animale riacquista il suo completo e duraturo benessere. Il 
sangue trasfuso fu nella quantità di grammi 500, in quantità quindi 
minore di quello estratto : ed infatti dopo 24 ore il sangue esami- 
uato al citometro segna che la quantità di emoglobina è ridotta 
da 91 a 73. 

L'esame dei 5 giorni successivi dimostra stabile questa quantità 
sino al A^ giorno in cui si segnala un rialzo che andò sempre cre- 
scendo nei giorni successivi. 

£3bpebibnza III. 

Gme da. càccia robusto, adulto, molto magro, del peso 
di kg, 10.500. — Emoglobina 95. 

Si estraggono dalla femorale grammi 505 di sangue pari al 
4.80 7o; quando si cessa il salasso, il getto è ancora continuo benché 
debole: l'animale è affievolito ed abbandona la testa da un lato: 
tolto dal cavalletto si mette a camminare: ma non può reggersi 
sulle gambe e si sdraia o più non si muove e rimane indifferente 
a tutto quanto si fa intorno a lui : dopo quattro ore beve e mangia 
una zuppa di latte: rimane però sempre immobile al suo posto. 

Al domani ò un po' più rialzato: cammina con difficoltà ed a 
malincuore. 

Emoglobina 24 ore dopo il salasso: 48 
» 48 » » 45 

» 72 » » 48 

» 4 giorni » 50. 

E da questo giorno successivamente andò poco alla volta rialzan- 
dosi il valore emoglobinico. 

Ck)n queste esperienze scelte fra le molte che vennero fatte 
sempre ooUo stesso scopo e oollo stesso risultato, si dimostra : 

ArchMo p«r Ì9 ScienMe Mediche^ vn. 15 
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l*" Che, trasfondendo ana quantità di sangue defibrinato 
eguale a quello tolto dal salasso, non si ha modificazione ap- 
prezzabile nella massa circolante (Esper. I); 

2"* Che, trasfondendone una quantità minore, si ha una 
diminuzione nel valore emoglobinico del sangue risultante 
pari alla quantità di sangue estratto che non venne compen- 
sato (Esper. II); 

9" Che, lasciando a sé T animale salassato, quando può 
sopravvivere, presenta una profonda anemia riparabile in 
tempo molto lungo secondo le leggi già osservate e descritte 
(Esper. III). 

SERIE SECONDA. 



Esperienza I. 

CeLgnsL di pelo Sno giovane robusta, discretamente grassa,, 
del peso di kg. 12.00. — Emoglobina 68.7. 

Si preparano, in recipiente tenuto in bagno maria alla tempera- 
tura di 38°, 620 grammi di sangue definibrato tolto ad un cane 
robusto ed avente 95 di emoglobina. 

Indi si salassa Tanimale togliendogli 645 gr. di sangue, cioè il 
5.38 ^/o. A metà deiroperazione, ohe viene eseguita piuttosto len- 
tamente, si ha un aumento nel numero delle respirazioni^ con 
movimenti reattivi nell'animale che in breve scompaiono, mentre 
le forze vanno perdendosi e diminuisce l'energia dei moti del cuore : 
si slega la testa dell'animale e si lascia libera la bocca: intanto la 
forza del getto sanguigno si & gradatamente minore: ed in ultimo 
il sangue non vien più che a goccio ; a questo punto^ applicando la 
mano e l'orecchio sul torace ed all'epigastrio, non si percepiscono 
più i movimenti del cuore e deUa respirazione: Tanimale ha ab- 
bandonato la testa da un lato e sembra morto : la lingua gli penzola 
dalla bocca: mucose pallidissime : cornea insensibile. Si incomincia 
le trasfusione : dopo poco ritorna il getto dell'arteria salassata : ma 
la respirazione non ò perfettamente ristabilita che a trasfusione 
completa: la si vede ritornar debolissima dapprincipio: indi sempre 
più accentuata: ritorna la sensibilità della cornea: l'animale riprende 
espressione e par che si svegli da un lungo sonno: rimesso in 
terra canmiina trascinando la gamba ferita e si nasconde all'oscuro : 
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dopo 20 minuti prende con baona volontà un po' di minestra con 
latte: dopo altri 10 mìnnti ancora comincia a tremare: si mette 
in una cuccia e si copre : ivi rimane immobile per diverse ore : 
dopo 24 ore il cane si mostra vispo ed allegro: accarrezzandolo si 
rizza sulle sue gambe posteriori^ si mostra riconoscente, mangia 
con buon appetito, senza dar segno alcano di malessere e cosi 
seguita per i giorni seguenti. 

Emoglobina nel primo giorno 95 : andò nei giorni seguenti dimi- 
nuendo sino a 85 ove rimase stAbilmente. 

Dopo un mese l'animale mostrava l'aumento di 1 kg. in peso. 

Esperienza II. 

Cane robusto, adulto, piuttosto magro, del peso di kg, 11, 

Emoglobina 100, 

Si estraggono grammi 640 di sangue dalla femorale pari a 
5.82 ®/o cioè poco meno del 17^ del peso totale : quando si cessa il 
salasso, il getto ò filiforme ed intermittente. Si osservano i medesimi 
fenomeni delle precedenti esperienze : sono percettibili ancora leg- 
geri movimenti nel cuore: la respirazione invece pare cessata. 
Mentre si opera la respirazione artificiale si incomincia a trasfon- 
dere: la respirazione spontanea si vede ritornare poco a poco e 
si fa poi affannosa ed in questo stato dura pochi minuti : finita 
l'operazione Tanimale è abbattuto assai e le forze sembrano abban- 
donarlo. Ma questo stato ò passeggero, in breve si rianima: messo 
per terra cammina come sbalordito. 

Al domani egli ò completamente rimesso: mangia con appetito 
e così dura in vita per diversi giorni ancora finchò noir venne 
sagrificato per altra esperienza. 

La quantità di sangue trasfaso fu di gr. 470 : quindi i&inore assai 
di quella estratta: perciò si comprende come nei giorni successivi 
alla trasfusione s'incontrasse una quantità minore di emoglobina che 
fa trovata a 78, e con tendenza ad aumentare nei giorni successivi. 

Esperienza III. 

Cagnolina, giovane, vivace, del peso di kg. 5.050. 

Emoglobina 80. 

Si estrae dalla femorale il 5.30 ®/o di sangue e si continua 
fi.D che l'arteria non dà più sangue e rimane beante: cessa la 
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respirazione: cornea insensibile: qualche moto conyalsivo finale: 
poi risoluzione completa* Si trasfondono 300 grammi di sangue ad 
alto valore emoglobinico (100). Poco dopo la trasfusione Tanimale 
è completamente rianimato mangia con discreto piacere e dopQ 
24 ore non presenta segno alcnno di malessere. L'emoglobina nei 
30 giorni successivi fu osservata stazionaria a 92 circa. E l'ani- 
male dopo 4 giorni già presentava un aumento di 150 grammi 
in peso. 

Esperienza IV. 

Cane giovane, forte, del peso di kg. 11.00. 

Si estraggono 600 grammi circa di sangue pari al 5.46 "/q. Si 
osservano gli stessi fenomeni delle altre esperienze : trisma, ma rila- 
sciamento degli altri muscoli. Incominciando la trasfusione il getto 
ricomincia dall'arteria aperta: e l'animale si rianima. 

Dopo 24 ore il cane è rimesso intieramente, non ostante si abbia 
avuto un po' di emorragia dall'arteria salassata, che non era stata 
attentamente legata, e seguita a vivere per molto tempo senza 
segni di malessere fin che non viene sagrificato per altre espe- 
rienze. 



Le condizioni in cui si trovarono gli animali di cui è caao 
nelle esperienze di questa seconda serie, non furono tali da 
poter sperare un ritorno spontaneo alla vita, benché non aves- 
sero presentato le grandi convulsioni finali, e ciò è tanto vero, 
che in molti animali che presentarono gli stessi fenomeni, la 
trasfusione non ebbe più efficacia perchè arrivata in ritardo 
di qualche minuto ; cosi pure quegli animali in cui , mercè 
la respirazione artificiale, si potè ottenere qualche accenno ad 
una risurrezione, abbandonati a sé morirono dopo qualche 
istante. 

Se dunque tutti gli altri miei animali, e non sono pochi, 
in identiche condizioni poterono sopravvivere a salassi indub- 
biamente mortali, mercè la trasfusione di sangue defibrinato, 
quale altro &ttore si potrà invocare per spiegare il manteni- 
mento della vita? L'eloquenza dei fatti è troppo dimostrativa 
perchè io aggiunga altre parole in proposito. 
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Per altro, sembrami necessario riassumere in pochi corol- 
larii le conclusioni che posso trarre da queste e dalle ullie 
numerose mie esperienze in proposito : 

P È vero che le forti convulsioni quando si presentano al 
fine di una forte e rapida emorragia, sono un carattere certo 
della prossima morte ; ma la loro comparsa non si può, senza 
esagerare, affermare che sia il caso più ordinario; 

2° Le emorragie da me procurate essendo fatte lentamente 
terminavano per lo più, precedendo o no le convulsioni, con 
una risoluzione più o meno completa di tutti i muscoli, com- 
presi quelli del cuore, in modo che cessavano più o meno 
completamente la respirazione e la circolazione; i muscoli 
delle mascelle sono quelli che rimasero più di frequenti con- 
tratti tetanicamente; 

3"* Se questo stato insorge quando la perdita sanguigna è 
arrivata al 20^ del peso totale dell'animale, dobbiamo rite- 
nere, come dice pure Hayem, che Tanimale è perduto; può 
avvenire un ritorno alla vita, ma di regola non è che mo- 
mentaneo ; solo per eccezione , che deve essere molto rara, 
perchè io non Tho mai verificata, può essere duraturo. 

Nelle mie esperienze, in tutti quegli animali che in simili 
condizioni non vennero soccorsi in tempo, non fu più pos- 
sibile ridestare la vitalità. Però le medesime gravi condi- 
zioni si possono anche avere quando la perdita sanguigna 
non è arrivata al 20'', massime se il sangue esce rapidamente ; 
in questo caso la sincope può essere seguita da un duraturo 
ritomo alla vita; e lo possiamo fino ad un certo punto pre- 
vedere, osservando il modo con cui si produce la sincope. Se 
essa insorge bruscamente, prevenuta o no da moti convulsivi 
ed il sangue cessa ad un tratto di uscire, possiamo sperare 
duratura la risoluzione della sincope; se arriva lentamente 
in modo che le forze dell'animale vadano a poco a poco spe- 
gnendosi, mentre il getto sanguigno si afBlevolisce, si fa fili- 
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forme, ìndi intermittente e poi cessa, dobbiamo avere poea 
speranza gopra una risurrezione spontanea. 

Queste considerazioni erano importanti a dirsi, perchè ap- 
punto Hayem fonda il suo ragionamento sulla credenza che 
la maggior parte delle sincopi spontaneamente si risolvano 
senz'altra conseguenza, e perchè praticamente sono questi i 
casi in cui talora il medico è chiamato a provvedere, e sulla 
fede di Hayem restare inerte spettatore di una morte non 
lontana. 

4'' Se in queste condizioni gravi, massime quando espe- 
rìmentalmente la perdita sanguigna è arrivata al 20 ®/o, non 
si fa subito la trasfusione, Tanimale è perduto, né vale a sal- 
varlo la respirazione artificiale. 

Se il liquido che si trasfonde è sangue defibrinato, esso 
serve tanto ad aumentare il volume della massa circolante, 
onde il corso del sangue possa effettuarsi (ciò che non pare 
possibile in un sistema vascolare quasi completamente vuoto) 
quanto ad impedire la grave anemia che sarebbe conseguenza 
necessaria dell'avvenuta emorragia. Se invece si trasfonde 
siero, ammesso che la risurrezione sia duratura, noi avremo 
sempre una considerevole anemia, per la diluzione del poco 
sangue rimasto nei vasi. 

ò** La risurrezione che si ottiene col sangue defibrinato 
non è passeggera^ come vuole Hayem, ma duratura. Dei 
miei animali non uno morì e quelli tenuti in osservazione fino 
oltre un mese , non diedero segnali di malessere. É difficile 
spiegare come nelle esperienze di Hayem, sia avvenuto il 
contrario ; ma di fronte a quanto io ho posto in sodo, mi sem- 
bra giustificato il dubbio che la causa diretta della morte da 
lui osservata, non si possa attribuire al sangue trasfuso. 

6*" Nelle mie esperienze, nessun fatto accenna ad una 
probabile e rapida distruzione dei globuli del sangue trasfuso. 
Noi non possiamo avere un'idea esatta di ciò che avvenga 
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f della miscela dei due sangui, che mediante Tesarne diretto 
della stessa, conoscendo lo stato dell'uno e delFaltro prima 
della trasfusione. Or bene, il risultato delle mie ricerche de- 
pone in favore della conservazione di tutti od almeno della 
massima parte dei globuli rossi, quindi degli elementi più im- 
portanti che vogliono introdurre colla trasfusione. Il dire che 
i globuli rossi sono colpiti a morte dalla defibrinazione, è 
una espressione che colpisce a sua volta, ma che non è fon- 
data; e ciò è tanto vero, che se in animali a basso valore 
emoglobinicOy salassati in extremis, si trasfonde sangue ad 
un valore emogloMnico più alto^ si avverrà un notevolissimo 
miglioramento e duraturo nella crasi della massa circolante. 

1"* 11 benessere stabile de* miei animali trasfusi col san- 
gue defibrinato non può conciliarsi colla rapida distruzione 
degli elementi globulari voluta da Hayem. A che serve il 
dire che i suoi animali sono morti ed accagionarne Taltera- 
zione globulare che incontrò nelle autopsie? Per convincere 
avrebbe dovuto dimostrarla sul vivo e non solo, ma dimo- 
strare eziandio che un animale già debole per la perdita san- 
guigna, può continuare a vivere avendo nel suo seno un ospite 
così nocivo come una grande quantità di sangue in dissolu- 
zione. Senza di ciò la durata in vita de' miei animali è la 
prova più convincente che Tasserzione di Hayem non è ba- 
sata sul vero; ed infatti Talterazione globulare trovata nei 
cadaveri non può sorprendere, è possibile che si tratti di un 
fatto puramente cadaverico; negli animali anemici ho visto 
talora svolgersi i processi di putrefazione con singolare ra- 
pidità. 

8"* Se da queste considerazioni vogliamo desumere un pra- 
tico insegnamento, dobbiamo dire: 

« Che non essendo dimostrata Talterazione dei globuli rossi, 
• unica causa per cui, secondo Hayem, sarebbe da riget- 
■ tarsi Tubo del sangue defibrinato, essendo anzi provata la 
« conservazione della vitalità degli elementi stessi, per modo 
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« ch^esso può mescolarsi senz'accidenti con altro sangrue, e 
« con esso concorrere alla nutrizione del nuovo organismo 
e in cui viene, per così dire, innestato, dobbiamo ritenere 
« che la trasfusione del sangue defibrinato, non è contraria 
« alle leggi biologiche, e quindi utilizzabile in tutti quei casi 
• in cui essa si presenta come ultima risorsa terapeutica • . 
E dato anche che il siero possa sostituirsi al sangue defibri- 
nato, questo sarà sempre a preferirsi perchè più facile ad ot- 
tenersi e perchè con esso si eviteranno le anemie consecu- 
tive alla perdita sanguigna. 

Giugno, 1883. 



Errata-Corrige. 



Pag. 114, linea 15. — Invece di: coagulabilità; leggasi: solabilità; 
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(Tav. IX, X e XI). 



Il virus tubercolare, se v'ha dubbio che possa invadere in 
noi già durante la vita intrauterina, è certo che poi lungo 
tutto il volgere della vita estrauterina può insinuarsi attra- 
verso le vie aeree per mezzo dell'aria che respiriamo, attra- 
verso le vie digerenti per mezzo del latte e della carne d'a- 
nimali tubercolosi, e attraverso le vie genitali per mezzo del 
coito. Or bene non solo scrutare passo a passo tutte queste 
vie che tiene il formidabile nemico per impedirne l'ingresso 
per combatterlo ove sia entrato, ma eziandio definire con 
esattezza la cosidetta predisposizione, sarebbe compito d'ogni 
razionale cura profilattica, che avrebbe inoltre più sicuro 
successo se fosse anche, per lo meno, agevolata dall'uso di 
qualche opportuno rimedio. 

Smisurato campo si presenta dunque alla vista di chi si 
sforzi a trovar modo di prevenire una così terribile malattia 
che finora non c'è dato reprimere; onde specialmente chi 
voglia costruirne la profilassi al disopra delle solide fonda- 
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menta, che sola può dare Tetiologia, sarà costretto dalla ne- 
cessità di limitare e frazionare lo spazio. 

(consentono intanto i patologi che tra i diversi atrii, pei 
quali entra il virus tubercolare nel nostro organismo , il più 
frequente ad essere valicato sia quello delle vie aeree, essendo 
spesso fra i varii organi quelli respiratorii i primi, e talora 
i soli ad ammalare di tubercolosi. A loro volta ripartono dalle 
medesime vie nella più gran massa i prodotti morbosi infet- 
tivi, elle facendo un cammino opposto a quello di entrata, 
attraverso una catena di fatti, il primo anello della quale si 
attacca al viscere più di sovente ammalato, al polmone, pos- 
sono da un solo infermo spandersi ad ammorbare un numero 
anche rilevante di persone sane. Tutto ciò che, se detto in 
tesi generale, è pur vero, deve essere determinato in og^ni 
singola modalità, afSnchè dopo ben conosciute tutte le diverse 
maniere, nelle quali il virus tubercolare sotto qualsiasi forma 
può entrare nelle vie respiratorie, possa ognuno, specialmente 
se predisposto, guardarsi dalla tubercolosi colla scorta di re- 
gole certe e precise. 

Da parte nostra nella grande oscurità dove si occultano 
le strade che conducono a questa meta desiderata non abbiam 
potuto che gettare qualche sprazzo di luce; ma il compito 
sebbene ristretto non è stato meno arduo. Fortunatamente chi 
intraprende oggi qualsiasi studio che si riferisce alla tuber- 
colosi trova già il sentiero alquanto appianato. Perocché in- 
nanzitutto la grande scoperta di Roberto Eoch (1), che 
ha dimostrato essere un bacillo speciale la causa vera della 
tubercolosi, è come un faro che guida ogni ricerca. Inoltre 
i metodi per investigare la natura delle malattie infettive, 
portati in questi ultimi tempi a così alto grado di perfezio- 
namento, c'insegnano come si possa e si debba procedere per 
diverse vie nella risoluzione d'uno stesso difficile problema. 
Perciò, dato un materiale che si sospetta poter essere infet- 
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tante, per accertare se realmente lo sia, non dobbiamo restar 
paghi degli esami fatti colla miglior tecnica di preparazionCi 
e diretti a svelare se contenga i bacilli, che sono la causa 
nltìma della tubercolosi, ma necessita che sia messo in op- 
portuni terreni di coltura per rilevare se da germi organici 
sfuggiti o invisibili agli ordinari mezzi di ricerca nelle buone 
condizioni dì nutrizione e di temperatura può nascere e cre- 
scere un numero d'esseri che si svelino alle nostre indagini, 
e che oltre a ciò venga inoculato negli animali in esperi- 
mento. Questa ultima ricerca di controllo è di così grande 
importanza da bastare essa sola, senza il sussidio degli altri 
due criteri , e indipendentemente anche da essi , a risolvere 
la questione. 

A cosiffatta stregua sperimentale furono assoggettate le 
nostre ricerche, le quali, dopo aver preso le mosse dagli in- 
fermi di tisi polmonale e dagli ambienti dove sono confinati 
ne' grandi ospedali, esaminando sia Taria aspirata durante la 
notte nelle camere d'isolamento dei tubercolosi, sia quella 
espirata da' tisici, negli sputi de' quali dimostravamo un 
grandissimo accumulo di bacilli, furono convalidate con una 
serie di esperienze atte a determinare se v'ha alcuna condi- 
zione in cui dagli sputi freschi possa fuori uscire nell'aria il 
virus tubercolare. À tal uopo fu rivolto l'accurato esame cosi 
de' prodotti d'evaporazione di sputi tubercolosi, come de' li- 
quidi dove s'erano lavate delle correnti d'aria venute con ve- 
locità varia in intimo contatto de' medesimi sputi. 

I. 
Bieerobe sull'aria delle sale d'isolamento dei tnbereolosi. 

Il metodo adoperato per raccogliere i microrganismi che 
stanno sospesi nell'aria è il seguente. Non potendo giovarci 
della forza d'acqua, che in nessuno dei nostri grandi ospedali 
medici arriva all'altezza delle sale di S. Giacinto, si è ricorso 
all'aiuto del gas, una fiammella del quale si è fatta arrivare 



236 



Voi. VII. N. 16. — A. CELLI e G. 6UARNIBRI 



nella parte centrale , più bassa d'un tubo di latta (Y. T. IX , 
fig. 1) lungo m. 2,30, largo cm. 7, aperto in alto, ed in basso 
ristretto in un cono che per mezzo di un piccolo tubo ricurvo 
comunica con un altro cono aperto largamente airesterno. Il 
primo cono attraversato nella parte centrale dal prolunga- 
mento del tubo ricurvo serve a rattenere il vapor d'acqua, che 
specialmente nelle notti umide si accumula in grande quan- 
tità nellMnterno del tubo, ove scorrendo in basso andrebbe 
ad imbrattare il secondo cono aperto air esterno, al quale è 
annesso concentricamente alla parte più stretta un altro pic- 
colo cono di rame (Y. T. IX, fig. 2 e 3), che prima di essere 
introdotto nell'altro, dopo arroventato alla lampada a gas, si 
riveste internamente di uno straterello della gelatina, che si 
ottiene dal siero di sangue indurito e sterilizzato secondo il 
processo di Eoch. Non appena il calore che si svolge dalla 
fiamma del gas innalza nel tubo una corrente d'aria, che 
sempre sale e si rinnova, quella che v'entra per l'apertura 
inferiore del tubo deve tutta passare e battere sopra lo strato 
di gelatina^ che ricuopre il piccolo cono, ove lascia in depo- 
sito i germi e corpuscoli che contiene, i quali trovano nella 
gelatina un ottimo terreno nutritivo, cosicché i microrga- 
nismi che vi si posano non solamente non andranno perduti, 
ma potranno anche moltiplicarvisi. Cosi funzionando per pa- 
recchie ore quest'apparecchio semplicissimo diventa adatto 
per simili ricerche, quantunque non riesca nell'unità di tempo 
ad aspirare una grande quantità d'aria. 

Esperienze fatte neWOspedale di S. Spirito (1) 

e di S. Giovanni. 

In una delle piccole camere della sezione S. Giacinto si è 
aspirata l'aria lungo tutta la notte, dopo aver soppressa in- 



(1) Neil* Ospedale di S. Spirito abbiamo potuto condurre a termine le 
esperienze, grazie ai mezzi fornitici dal signor Direttore Prof. Francesco 
Scalzi. 
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tanto ogni ventilazione. Queste aspirazioni d'aria si son fatte 
12 volte nei mesi di marzo, aprile, maggio, sia a livello del pa- 
vimento, sia alla media e alla massima altezza della camera. 
Terminata l'esperienza, il piccolo cono mobile si racchiudeva 
in mezzo ad ovatta sterilizzata entro una scatola ben chiusa 
per assoggettare la gelatina ad un esame a fresco e per co- 
lorazione, sia col violetto di genziana, sia col metodo di 
Weigert, cosi eccellente per colorire i bacilli del tubercolo. 
Dopo il primo esame, la gelatina ermeticamente chiusa anche 
perchè non indurisse troppo presto, si è messa nella stufa d'in- 
cubazione alla temperatura di SSMO"", per ripetere Tesarne nei 
giorni successivi, fino ai 15 e 20, e non appena indurita si 
è inoculata nelle camere anteriori di conigli, pel quale scopo 
talora si è fetta anche alquanto indurire al sole. Naturalmente 
ogni volta adoperata era affatto limpida e scevra di qualsiasi 
forma di microrganismi. Or bene, ecco i risultati sommarli 
delle ricerche micologiche quanto agli schizomiceti contenuti 
nelle varie gelatine state in esperimento, prima e dopo una 
più o meno lunga dimora nella stufa : 

a) Miorococchi a varia grandezza, d'ordinario piccoli, co- 
lorati intensamente in rosso-mogano dalla vesuvina, qualche 
volta anche in violetto (metodo di Weigert)', isolati o riu- 
niti in colonie variabilmente numerose; 

&) Bacilli a varia lunghezza e larghezza, piccoli (micro- 
bacteri) o grandi (desmobacteri), più o meno numerosi, isolati 
o riuniti in catene intrecciate e aggomitolate fra loro, non 
sporigeni, per solito rigidi, taluni però flessuosi e rassomi- 
gliabili a quelli del tubercolo, de' quali però non hanno mai 
presa la colorazione caratteristica. 

À suo tempo diremo il risultato delle inoculazioni sperimen- 
tali di gelatina nelle camere anteriori di quattro conigli. 
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II. 
Bieerehe sull'aria espirata dai tiibereolasi. 

Furono fatte negli Ospedali di S. Spirito e di S. Oiovanni , 
sopra 8 infermi in preda a broncopolmoniti granulo-caseose, 
7 de' quali prescelti perchè aveano negli sputi straordinaria 
quantità di bacilli, Taltro perchè non tubercoloso e perciò 
dovea servire di testimonio. Poiché son degne di singolare 
menzione le esperienze fatte in un altro infermo nell'Ospedale 
di S. Giacomo, diremo intanto che per raccogliere il prodotto 
della respirazione dei tisici abbiamo per lo più adoperato dei 
piccoli recipienti di legno a fondo concavo e ricoperto da un 
vetro d'orologio, o dei brevi tubi di vetro, analoghi a corte 
e larghe provette, gli uni e gli altri ben disinfettati, aventi 
nel fondo uno strato di gelatina di Eoch, e destinali a re- 
stare aperti sol quando l'infermo li teneva innanzi alla bocca, 
a poca distanza, respirandovi sopra ed evitando di spruzzarvi, 
specialmente colla tosse, particelle di saliva o di sputi. I sin- 
goli infermi hanno ognuno più volte respirato ad intervalli 
di giorno e di notte per 24 ore circa sopra la gelatina, che 
si è sottoposta ad esame micologico coi soliti metodi; il ohe 
fatto si è messa nella stufa d'incubazione, seguitando ad esa- 
minarla finché non si è disseccata. Anche nei tubi di vetro 
ermeticamente chiusi la gelatina dopo esaminata si è messa 
nella stufa d'incubazione, ma si è quasi sempre putrefatta. 
Una sola volta si è avuta la fermentazione butirioa frequente 
ad accadere negli sputi conservati fuori dell'organismo, e, 
a quel che parrebbe, non dannosa alla vita del bacillo del tu- 
bercolo. Or bene l'esame micologico in nessun caso ha fatto 
vedere bacilli tubercolari , ma invece e ne' varii malati di 
tisi, e in quello non tisico e affetto da catarro bronchiale 
cronico, cosi appena finito l'esperimento, come dopo ore e 
giorni di dimora nella stufa, ha rivelato micrococchi di varia 
grandezza , raramente isolati , e bacilli a diversa forma , più 
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meno numerosi, talora scarsissimi o mancanti affatto, alcuni 
rassomigliabili a quelli del tubercolo, ma come tutte le altre 
forme di micrococchi e bacilli colorati sempre dalla veeuvina. 

Del risultato dell'inoculazione nelle camere anteriori o nel 
cavo peritoneale di 5 conigli fatta colle gelatine rimaste li- 
bere da putrefazione sarà dato conto più tardi. Qui frattanto 
riportiamo per esteso le esperienze praticate neirospedale di 
S. Giacomo in un infermo di laringite tubercolare e di bron^ 
coalveolite caseosa prevalente all'apice del polmone destro. 
A causa della sede e della estensione del processo tuberco* 
lare, dopo avuta certezza che nel semplice catarro del laringe 
e nella saliva v'erano numerosi bacilli tubercolari piccoli e 
sporigeni, fu prescelto quest'infermo, che nella notte del 17 
nltimo maggio ha respirato ad intervalli per quattro ore sopra 
uno dei soliti tubi, cosperso nel fondo di gelatina, la quale, 
finito Tesperimento, si è fatta più scorrevole, opaca e distinta 
in due parti, una centrale ancor solida, e circondata da una 
parte acquosa grigiastra. L'esame dopo coloramento col vio* 
letto di genziana vi dimostrò enorme quantità di micrococchi 
grossi, in pieno sviluppo, raramente isolati, per lo più riuniti 
in accumuli o in catenule, talora lunghissime e intrecciate 
fra loro; la colorazione col metodo di Weigert non vi ri* 
velò alcun bacillo tuWcolare. Il tubo chiuso ermeticamente 
si è messo nella stufa d'incubazione, ove, com'era da preve* 
dere, si è putrefatto. 

Lo stesso infermo nella notte del 18 maggio p. p. ha respi- 
rato dentro una provetta (Y. T. X, fig. 3. a.)) ripiena nel fondo 
d'acqua distillata e bollita, in alto chiusa da ceralacca avvol- 
gente un sughero attraversato da due piccoli tubi ricurvi di 
vetro, de' quali quello più corto si è chiuso all'estremo libero 
con ovatta sterilizzata, mentre all'altro, che pescava nell'ac- 
qua e per dove l'infermo ha respirato, si è aggiunto un tubo 
di gomma, provvisto di una molla a vite comprimente per 
non farvi entrare l'aria dell'ospedale nel tempo delle pause 
dell'esperimento. L'infermo vi ha respirato ad intervalli per 
circa 3 ore; ma l'esame dell'acqua dopo le solite colorazioni 
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non vi ha trovato alcun bacillo tubercolare, e neppure altri 
microrganismi; difatto, né da qualche goccia che se n'è messa 
in coltura entro la gelatina, né dal resto che nella stessa 
provetta si é posto nella stufa si é sviluppato poi nulla. 

Il medesimo infermo nella notte del 20 maggio ha respirato 
entro un tubo ventilatore di Liebig (V. T. X, fig. 1, A) av- 
volto di ghiaccio, chiuso ne' tubi di uscita e di entrata come 
la precedente provetta. Durante tutta la notte fu tormentato 
da copiosa scialorrea ; nella mattina, lungo il tubo per dove 
espirava, si vide radunata molta spuma di saliva, che scen- 
dea fin dentro la grande ampolla. Del poco liquido accumu- 
latosi nel tubo di raccolta si son fatti 15 preparati, in 3 dei 
quali si rinvenne in ognuno un bacillo di Eoch evidente- 
mente sporigeno. 

Quest'esperienza, a cui però toglieva ogni valore Tingresso 
imprevisto di saliva insieme al vapor d'acqua della respira- 
zione, fu ripetuta la notte del 22, aggiungendovi un tubo in 
cui si fosse accumulata la saliva. Ma per causa di un attacco 
febbrile vespertino la bocca rimase quasi affatto arida, e Tin- 
fermo ogni volta, prima di mettersi a espirare nel tubo, avea 
cura di sputare. Nella mattina si trovarono sparse delle goccie 
come d'acqua lungo il tubo di entrata e nel fondo del tubo 
di raccolta, come pure nel primo recipiente destinato a rac- 
cogliere la saliva; in questo che rimaneva aperto all'aria li- 
bera si trovò qualche forma di microrganismo colorato dalla 
vesuvina; invece non si trovò nulla nelle goccie raccoltesi 
dentro il ventilatore per quanto esaminate con tutta accura- 
tezza, e nulla si sviluppò nella gelatina, ove se ne introdusse 
una grossa goccia. Con ugual risultato l'esperimento si è ri- 
petuto il 23 maggio, e non più, avendo intanto l'infermo pe^r- 
giorato nel corso di queste esperienze. 

L'insufSciente materiale raccolto non ha permesso di £Eirne 
inoculazioni sperimentali ; nulladimcDO da queste ricerche con- 
validate, come vedremo, da molte altre, crediamo si possa 
dedurre che qualche causa di errore, forse l'incompleta colo- 
razione, forse la mescolanza di sputi o di saliva, come nel 
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nostro esperimento, deve aver condotto il Ransome (1) a giu- 
dicare che nel vapor d'acqua espirato dai tisici si rinvengono 
bacilli del tubercolo. 

Senonchè determinare con tutta certezza se eoi prodotti di 
espirazione del tisico posson essere emessi questi bacilli è 
cosa di tanta importanza per la profilassi della tubercolosi 
che, dopo ottenuti i risultati negativi, che abbiamo ricordato, 
si fitcea sempre più urgente la necessità di instituire una 
serie di accurate ricerche. Il materiale pronto ci si ' offriva 
subito negli sputi emessi di recente dai tubercolosi, e ricono- 
sciuti già come pienissimi dei bacilli di Eoch. A questi sputi 
furon rivolte tutte le indagini per determinare se da essi, in 
condizioni analoghe od anche più favorevoli a quelle che si 
possono realmente avere in natura, entro e fuori dell'orga- 
Dismo, abbiano facoltà di fuoriuscirne dei germi atti ad in- 
fettare i sani. 



III. 
B! cerche sogli spati dei tnhereolosi. 

D'interesse capitale per l'igiene è sapere se corpi liquidi, 
semplicemente umidi, che contengono germi di microrga- 
nismi, possono cederli alle correnti d'aria atmosferica. A risol- 
vere cosiffatta questione si pensò fin da quando gli schizomiceti 
venivano guadagnando terreno nella etiologia delle malattie. 
Fra i più autorevoli naturalisti, che se ne sono principal- 
mente occupati, menzioneremo N&geli, Soyka, Buchner 
e Wernich. Nàgeli (2), fin dal 1877, dimostrò che i germi 
infettivi dai liquidi, dalle sostanze umide, dalla superficie 
bagnata dei corpi solidi, ove sonosi formati, possono passare 
nell'aria non già per mezzo deirevaporamento , ma invece 



(1) a Centralblatt fùr die medìcinischen Wissenscbaften, » 1883, N. 12. 

(2) « Die niederen Filze in ihren Beziehungen za dea Infection&kran- 
keiten and der OeBundheitspflege, t von C. v. Nftgeli, MOnchen, 1877 
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Bolo per mezzo di una azione meccanica (spruzzo, ecc.)) 
Soyka (1) invece, da ricerche fatte neiristituto di Petten- 
kofer, deduce che Taria può da' liquidi trasportare i micror- 
ganismi contenutivi. Ha Buchner (2) nell'Istituto di Fisio- 
logia vegetale di Nàgeli, ripetendo con metodo più rigoroso 
le stesse esperienze, nega fede alle conclusioni di Soyka. 
Wernich (3) poi a sua volta ammette che liquidi omogenei 
cedono i germi che contengono solo alle correnti d'aria che 
li attraversino, cosicché propriamente avviene un trasporto 
meccanico per mezzo delle particelle d'acqua. Le correnti 
d'aria che passano sopra liquidi, che contengono in sé mi- 
crorganismi, ne rimangono libere, eccetto che non avvenga 
alla superficie una formazione di bolle, perchè allora i germi 
contenuti nelle bolle colle molecole di liquido vengono tras- 
portati anche dalle più deboli correnti. Cosicché da un lato 
ricercatori abilissimi non sono perfettamente d'accordo fira 
loro, dall'altro lato anche le esperienze fatte con liquidi 
omogenei non si possono assolutamente estendere agli sputì. 
Perciò era nostro obbligo di prendere a trattare il problema 
del passaggio dei microrganismi dai mezzi liquidi, ove sono 
contenuti, nelle correnti d'aria che ne vengono a contatto, 
applicandolo alla possibilità del trasporto dei bacilli del tu- 
bercolo dagli sputi non secchi. 

À) -- Evaporazione degli sputi tubercolosi. 

S'incominciò dal mettere in una storta (Y. T. IX, fig. 2) sputi 
tubercolosi molto fluidi, conservati da qualche tempo, ne'quaii 
l'esame microscopico dimostrava ancora numerosissimi bacilli 
tubercolari. Il pallone della storta si è mantenuto in un bagno- 
maria alla temperatura di 34M0^. Il vapor d'acqua che si 



(1) a Untersuchungea ueber Niedere Pilze, » aus dem Pflanzenphj* 
sìologiscben Instìtat in Mftochen, Von C. ▼. N&geli, 1882. 

(2) Idem. 

(3) « Virchow's Archi?, d Bd. 79. 
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SYOlgea dalla superficie degli sputi si è raccolto per 6 ore di 
seguito nelFampolla terminale di un tubo, introdotto erme- 
ticamente nel cannello della storta, ed avvolto di ghiaccio. 

Ma Tesarne delle poche goccie di liquido evaporato sotto- 
poste tutte ad accurata indagine non hanno dato a vedere 
ohe micrococchi numerosi e rari bacilli, colorati gli uni e gli 
altri dalla vesuvina. 

Senonchè per tentar di risolvere anche la question gene* 
rale, se cioè dalla superficie degli sputi messi nelle suddette 
condizioni poteano sollevarsi non solamente i bacilli del tu- 
bercolo, ma anche qualsiasi altra forma di microrganismi che 
avessero potuto contenere, si disinfettò a ISO*" tutto Tappa- 
reoohio, il ohe fiotto, dopo introdotti con tutta prestezza gli 
sputi, si chiuse ermeticamente. L'esperienza ha durato per 
3 giorni (3 ore al giorno) ; ma Tesame del vapor d'acqua nò 
a fresco , nò dopo disseccamento e colorazione col violetto 
di genziana o col metodo di Weigert ha dimostrato mi- 
crorganismo dì sorta. Qualche goccia di vapor d'acqua si è 
messa pure a coltivare nella gelatina di Eoch, ove non si 
è sviluppato nulla. 

Ma la quantità di liquido evaporato anche lungo parecchio 
tempo era cosi poca che si ricorse alTaltra esperienza che 
veniamo a descrivere. 

L'apparecchio (Y. T. X, fig. 1) incomincia da un tubo di 
Fresenius riempito con pomice imbevuta d'acido solforico 
purissimo, e, nelle parti terminali del tubo, con ovatta di 
vetro. A questo tubo se n'è aggiunto un altro simile, che non 
figura nella tavola, e pieno di calce sodica e di ovatta idro- 
fila sterilizzata. Segue un tubo piegato ad angolo ottuso con- 
tenente nella parte ricurva uno strato di sputi prima d'in- 
trodurveli riconosciuti ogni volta come ricchissimi di bacilli 
tubercolari per lo più sporigeni, e circondato da un bagno- 
maria alla temperatura di 36''-40''. Da questo tubo si passa in 
un ventilatore di Liebig circondato di ghiaccio, e a sua 
volta comunicante con un'ordinaria pompa ad acqua, che può 
arrivare a produrre una pressione di 0,72 mm. di mercurio, e 
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che aspira cosi una corrente d'aria disseccatasi e steriliz- 
zata prima d'arrivare a caricarsi del prodotto di evapora- 
zioDe degli sputi, che poi deposita subito nel tubo avvolto di 
ghiaccio. 

Con questo apparecchio si son fatti 3 esperimenti (8, 13, 29 
maggio p. p.); ed ogni volta, dopo qualche ora, nel tubo di 
raccolta del ventilatore si è accumulato un discreto volume 
di liquido limpido come acqua, e d'altrettanto sono scemati 
gli sputi ; non appena disseccatisi i quali in una crosta su- 
perficiale si è sospesa Tesperienza. I primi due esperimenti 
furono fatti nelle analoghe condizioni, adoperando cioè sputi 
freschi, tenacemente viscidi; nel terzo esperimento furono 
usati sputi da più giorni fluidificatisi completamente, in preda 
a fermentazione butirica, e pienissimi di bacilli tubercolari 
sporigeni, come si constatò nel principio e nella fine deirespe- 
rimento, e com'è rappresentato dalla fig. 1 della tavola XI. 
Essendo i varii pezzi ermeticamente chiusi e riuniti fra loro, 
venendo ogni volta sterilizzato a ISO"" il tubo di Li e big, ed 
entrando neirapparecchio a contatto degli sputi una corrente 
d'aria non solo' sterilizzata, ma eziandio alquanto secca, si 
compendiano in quest'apparecchio delle condizioni molto pro- 
pizie per determinare se una superficie di sputi tubercolosi 
ad una corrente d'aria che vi strisci sopra può consegnare 
alcuno dei microrganismi che contiene. E potendo avere in 
pronto una discreta quantità di liquido evaporato, s'inco- 
minciò dal farne una inoculazione intraperitoneale, la prima 
e terza volta ad un coniglio, la seconda in una cavia ; di più 
se ne fecero delle colture in gelatina di Eoch, e col resto 
se ne poterono avere ogni volta numerosi preparati a fresco 
e cogli ordinarli mezzi di colorazione. Dei risultati delle col- 
ture e delle inoculazioni sperimentali faremo menzione più 
tardi : qui solamente diremo che dopo il primo e secondo 
esperimento negli esami del liquido non si trovò alcun mi- 
crorganismo, nel terzo si trovarono delle granulazioni piccole 
colorate in violetto (metodo Weigert), e che non ci preoc- 
cupammo di assoggettare ad ulteriori reazioni , certi che le 
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coltare e rìnoculazione iotraperitoneale avrebbero chiarita la 
vera loro natura. 

Invece nel liquido svaporato, particolarmente in quello del 
secondo esperimento, abbiamo rinvenuto un numero ragguar- 
devole di certe forme che diremo pseudobacillari, che cioè offri- 
vano lo stesso colorito violetto del bacillo tubercolare , ma 
se ne differenziavano per essere (V. T. XI, fig. 2) rigide, di- 
ritte, molto variabilmente lunghe, di forma e grandezza di- 
versa, cioè alcune grosse ed affusate, altre sottili e d'uni- 
forme larghezza, talora disposte a raggi di stelle, non mai 
a fasci come i bacilli della tubercolosi, e sopratutto per essere 
non sporigene, e per scomparire con una soluzione alcoolica 
di potassa (1). Il ohe ci ha messi in istrada per provare che 
si tratta di forme cristalline degli acidi palmitico e stearico 
e forse anche della tirosina, le quali sostanze possono tro- 
varsi negli sputi specialmente dei tisici. 

B) Passaggio di correnti d'aria sterilizzata 
sopra sputi tubercolosi. 

Per queste esperienze fu adoperato Tapparecchìo preceden- 
temente descritto, con queste semplici modificazioni: al tubo 
di Liebig fu sostituita una provetta ermeticamente chiusa 
da ceralacca avvolgente un sughero perforato da due tubi ri- 
curvi ad angolo retto, uno lungo fino al fondo della provetta, 
Taltro brevissimo. La provetta già sterilizzata si è riempita 
ogni volta d'acqua distillata che si è fatta bollire fino ad essere 
ridotta a 1/3 dell'altezza del vaso. Con questo metodo steri- 
lizzavamo di nuovo la provetta co' suoi annessi. Siccome poi 
a' nostri esperimenti era dannosa una corrente d'aria troppo 
secca, la quale ben presto incrostava la superficie degli sputi, 
e invece necessitava che fosse sterilizzata, reputando a ciò 



[1} Confr. la nostra nota: e Sopra talane forme crìstallìne che potreb- 
bero simulare il bacillo della tubercolosi, s Atti della R, Accademia dei 
Lincei, 1883. 
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bastevole la pomice imbevuta d'acido solforico, si è soppresso 
Taltro tubo ripieno di ovatta e di calce sodica. Or bene si son 
fatti 3 esperimenti di questo genere; il primo ha durato 60 
ore circa, nel tempo delle quali Tacqua nel tubo di lavaggio 
dell'aria è scemata di poco, e si è fatto cessare quando molto 
vapor d'acqua atmosferica erasi raccolto attorno alla pomice 
imbevuta d'acido solforico, e quando la superficie degli sputi 
non era più mobile, essendovisi formata una crosta dura, 
specialmente dal lato dell'ingresso dell'aria. Dopo la fine del- 
l'esperimento furono eseguiti ripetuti esami micologici che 
riuscirono aflhtto negativi. Il secondo esperimento ha durato 
18 ore, terminate le quali, oltre ai soliti esami si son fatte 
delle colture in gelatina di Eoch. Nel terzo esperimento al- 
l'acqua di lavaggio fu sostituito il siero idropico sterilizzato, 
il quale^ a causa della grande facilità di far bolle e di uscire 
sotto la spinta di una corrente d'aria anche da un tubo lungo 
e ricurvo, fu chiuso in tubo di Peligot (V. T. X, fig. 2), in 
cui attraverso i sugheri ermeticamente chiusi e ravvolti da 
ceralacca furono adattati i seguenti tubi; cioè l'aria entra 
per un lungo tubo che pesca nel siero con una punta ricurva 
in alto, così forma bolle dalla parte stessa d'entrata, ove sol- 
levandosi nella corrispondente branca del tubo di Peligot 
passa attraverso un tubo comunicante nell'altra branca. A 
questo modo, senza notevole abbassamento del siero, si è po- 
tuto protrarre l'esperienza per 26 ore, dopo le quali col siero 
fii fatta ad una cavia l'inoculazione intraperitoneale. Negli 
esami a fresco e per coloramento colla genziana si trovarono 
delle forme di micrococchi isolati o riuniti a due, e rari ba* 
cilli, senza dubbio rimasti gli uni e gli altri nel tubo non 
completamente sterilizzato, ma col metodo di W e i g e r t non 
si trovò alcun bacillo tubercolare. In un tubo sterilizzato si 
è messo il resto nella stufa di incubazione. Specialmente 
lungo il corso di queste esperienze, e in particolare nell'ac- 
qua di lavaggio del secondo esperimento si son trovate in 
grandissimo numero le forme cristalline pseudobacillarì già 
descritte. 
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C) Gorgogliamento di correnti d'aria sterilizzato 
attraverso sputi tubercolosi. 

L'apparecchio adoperato è nel complesso quello precedente, 
in cui al tabe ricurvo ad angiolo ottuso si è sostituito un altro 
tubo con un'ampolla terminale per 2/3 ripiena di sputi, fra i 
quali Tarla già sterilizzata veniva a gorgogliare sotto forma 
di bolle che lentamente salivano fino al primo tratto del tubo 
successivo all'ampolla, percorso il quale passava a lavarsi 
nella solita provetta per 2/3 piena d'acqua distillata e bol- 
lita. I due primi esperimenti hanno durato in media 24 
ore; il terzo fatto con isputi pienissimi di bacilli, ma affatto 
fluidificatisi, ha durato 68 ore. Dopo il primo e il terzo espe- 
rimento si è inoculata per ogni volta l'acqua di lavaggio nel 
cavo peritoneale di un coniglio, dopo il primo e il secondo si 
8on fatte colture in gelatina di Eoch. In tutti tre i casi lo 
accurato esame del liquido non ha dato a vedere alcun ba- 
cillo del tubercolo: dopo il primo e secondo si sono invece 
trovate non rare forme cristalline pseudobacillari, e nel terzo, 
a causa delPincompleta sterilizzazione dei recipienti , anche 
delle forme di micrococchi grossi, isolati e rarissime forme 
bacillari colorate dalla vesuvina. 

D) Ventilazione degli sputi tubercolosi. 

À queste esperienze hanno servito due apparecchi analoghi 
fra loro. Nel primo (V. T. IX, flg. 4) una corrente impetuosa 
d'aria per mezzo d'un mantice era cacciata a brevi intervalli 
entro un lungo e largo tubo, che nella parte piegata ad an- 
golo ottuso aveva uno strato di sputi, sulla superficie de'quali 
l'aria passava strisciando. Alla fine di questo tubo era annesso 
e saldato un imbuto di vetro internamente rivestito di gela- 
tina di Eoch, e che a sua volta metteva in una provetta per 
2/3 ripiena con siero di sangue sterilizzato ma liquido. L'aria 
ventilata, passato l'imbuto, attraversando un sottile tubo 
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entrava in mezzo al siero, che gorgogliando a forma di bolle 
entrava dalla provetta in un altro tubo sottile e ripiegato più 
volte ad angolo retto, lungo il quale prolungava il contatto 
intimo con le bolle intercalate del liquido, che andava a de- 
positarsi in una seconda provetta, dalla quale finalmente Tarla 
sfuggiva per un tubo di uscita. L'esperimento si potea pro- 
trarre facendo da questa seconda provetta ripassare il siero 
nella prima. A questo modo si son &tte due esperienze che 
in media hanno durato 8 ore Tuna, dopo le quali esaminando 
la gelatina solida e il siero, nell'una e nell'altro , ma spe- 
cialmente nella prima, si rinvennero in enorme quantità mi- 
crococchi di varia grandezza, isolati o riuniti in catenelle, e 
meno numerose forme bacillari per lo più rigide e colorate 
sempre dalla vesuvina. Dopo la prima esperienza si è ino- 
culato il siero nel cavo peritoneale d'un coniglio, e la gela- 
tina si è messa nella stufa, ove sebbene chiusa si è putre- 
fatta ; dopo la seconda si è pure fatta col siero l'inoculazione 
intraperitoneale in un coniglio, mentre il resto si è nella 
stufa poco a poco disseccato, e allora si è inoculato nella ca- 
mera anteriore di un coniglio. 

In un altro ordine di esperienze la ventilazione fu riunita 
al gorgogliamento ; perciò si è conservato il precedente ap- 
parecchio, tranne che al sistema del cono di gelatina e delle 
due provette col tubo ricurvo intermedio furono sostituiti due 
tubi (Y. T. IX, fig. 5), il primo rigonfiato in basso ad ampolla, 
ove potesse depositarsi qualche particella di sputi trasportata 
dalla corrente, l'altro ricurvo ad U, pieno quasi per metà di 
acqua distillata o di siero idropico puro, e chiuso dal solito 
sistema di tubi atto a non permettere che fuoriuscissero le 
bolle dell'aqua o del siero sospinte dall'energia della corrente 
ventilatrice. Di più il lungo e grosso tubo si è riempito di 
sputi nella parte ricurva ; e cosi la corrente d'aria spintavi 
dentro dalla forza di un mantice gorgogliava in mezzo agli 
sputi, che nel primo esperimento durato 10 ore circa ad in- 
tervalli nel corso di 3 giorni erano tenacemente vischiosi, e 
le bolle all'uscita scoppiando andavano subito a infrangersi 
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sulle pareti del tubo, lasciandone il resto completamente lim- 
pido. Nulla si è raccolto nel primo recipiente. Si lavò Taria 
nelFacqua distillata, che poi s'inoculò in una cavia, nel tes- 
suto sottocutaneo (non nel peritoneo per paura dinina peri- 
tonite settica);- del resto una parte si mise in coltura nel 
siero idropico sterilizzato, e Taltra, colorita col processo or- 
dinario, fece vedere scarse forme cristalline pseudobaoillari e 
non rari microrganismi, provenienti senza dubbio dall'aria 
atmosferica. In una seconda esperienza fu all'acqua sostituito 
il siero idropico; Tapparecchio è rimasto in posto 10 giorni 
circa; ogni giorno si faceva in media la ventilazione per due 
ore; durante Tesperimento gli sputi hanno subito la fermen^ 
tazione butirica, poco a poco fluidificandosi completamente, 
senza intanto perdere renorme quantità di bacilli sporigeni, 
come fu accertato nella fine deiresperienza quando nel fondo 
dell'ampolla di raccolta eransi accumulate poche goccio so- 
miglianti alla parte più liquida degli sputi, i quali mano mano 
si venivano fluidificando opponevano minor resist^za all'aria 
che gli attraversava non sollevandone però che di poco la 
colonna, né spingendo molto in alto le bolle che* arrivarono 
solo ad opacare un breve tratto del tubo. Terminato l'esperi- 
mento, nel siero trovaronsi dei numerosi microrganismi non 
tubercolari, e, col metodo di Weigert, delle granulazioni 
colorate in turchino, la natura delle quali avrebbe decifrata 
rinoculazione sottocutanea nell'interno delle coscio di' un co- 
niglio, mentre che il resto fu messo nella stufa d'inoculazione. 
Nel corso di queste serie di esperimenti abbiamo cercato 
non solamente di metterci nelle condizioni analoghe a quelle 
che possono darsi in natura, ma di crearne eziandio artificial- 
mente delle più favorevoli alla uscita di microrganismi del 
tubercolo dagli sputi che ne contengono, per potere, control- 
lando le esperienze fatte nell'uomo, determinare se dagli sputi 
tubercolosi conservati ancora dentro il polmone una corrente 
espiratoria possa trasportarne i bacilli, o se dagli stessi sputi 
emessi fuori dall'organismo possano i medesimi germi infet- 
tivi passare nell'aria. 

Archivio f)«r le Sciente Mediche, VII. 17 
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Quando era in nostro potere procurammo di sperimentare 
in modo che i risultati avessero deciso non solo della nostra 
particolare questione, ma anche di quella generale e pur cod- 
troverso, cioè se i microrganismi comuni possono dagli sputi 
passare nelle correnti d'aria. £ 6osì nel maggior numero delle 
esperienze, nelle quali funzionava la forza aspiratrice della 
pompa ad acqua, avendo chiuse ermeticamente le varie aper- 
ture e connessioni dei pezzi di vetro, ed essendo certi che la 
corrente d'aria, passando attraverso ai tubi di entrata, si dis- 
seccava e si sterilizzava, abbiamo raccolto entro recipienti 
disinfettati il prodotto di evaporazione o l'aria che proveni- 

m 

vano dagli sputi. 

Senonchè una rigorosa soluzione di questi problemi, che si 
riferiscono alla profilassi della tubercolosi, è per Tigiene di 
cosi grande interesse che eziandio le esperienze di laboratorio, 
destinate a loro volta per controllare quelle fatte neiruomo 
ammalato e negli ambienti che esso abita, abbiamo pure ve- 
rificate coi metodi più esatti, che sono le colture e le speri- 
mentazioni negli animali. 

IV. 
Ricerche di controllo» 



a) Colture. 

Fra i diversi progressi, de' quali va debitrice a B. Koch la 
tecnica dello studio delle malattie infettive, v'è quello d'aver 
insegnato a fare le colture degli schizomiceti sopra strati so- 
lidi nutritivi. Bastano una goccia di liquido, o un piccolo 
brano di tessuto perchè i microrganismi che vi si occultano, 
venuti a contatto del terreno nutritivo e nella temperatura 
conveniente possano vegetare in uno strato visibile anche 
ad occhio nudo. Il modo particolare di disporsi nelle colture 
sembra sia diverso pei diversi parassiti , cosicché mentre il 
bacillo del tubercolo dopo una o due settimane forma attorno 
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al nodulo di tessuto messo in coltura delle propagini a forma 
di squammette, il mìcrococco, p. es., del colera dei polli dopo 
qualche ora incomincia a formare delle isolette madreperlacee, 
che poi confluiscono fra loro in un sottilissimo strato opaco 
che ricuopre la superficie libera della coltura, la quale nel 
resto rimane completamente limpida. 

Ad ottenere queste colture non son mai troppe le cautele 
destinate ad eliminare tutte le cause di errore, che possono 
già nello stesso terreno di coltura introdurre i microrganismi 
che si trovino ne' recipienti, nell'aria, e così via. Perciò si 
principia dallo sterilizzare separatamente per qualche ora a 
130*^-140** dell'ovatta bianca e delle ordinarie provette di vetro; 
il che fatto, colla massima rapidità e in luogo delle dita ado- 
perando delle lunghe pinze di ferro arroventate di sovente, 
si chiudono una per una ermeticamente con ovatta le singole 
provette che poi si rimettono pe^ qualche altra ora a steri- 
lizzare alla temperatura precedente. Raccolto poi il sangue 
di vitello o di agnello, mentre esce dalle vene dell'animale, 
in vaso di vetro ben pulito e lavato con liquidi sterilizzanti, 
chiusolo accuratamente e postolo sotto un gettito continuo 
d'acqua fredda, si aspetti che se ne separi il siero limpido, 
che senza scuoterne la parte colorata si raccolga entro pi- 
pette di vetro già prima sterilizzate, e con grande celerità 
si versi nelle provette fino a 1/3 circa del loro volume, pro- 
curando che quest'operazione sia fatta all'aria pura e colla 
massima prestezza togliendo e rimettendo il turacciolo di 
ovatta. Per miglior garanzia si chiuda ogni provetta con un 
cappello della stessa ovatta sterilizzata e dentro la stufa si 
ponga obliqua in modo che il siero faccia un lungo piano 
leggermente inclinato. Quando s'abbia premura d'avere in 
pronto delle gelatine, e siasi certi di non aver trascurata al- 
cuna delle cautele menzionate, senza ricorrere al lungo pro- 
cesso di Koch (1) sì tenga durante tutta la notte la tempe- 



(1) Log. cit., pag. 10 e seg. 
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xatuTh della atufa a 55°-60o ; per le pareti della provetta si 
accumulano allora delle goccioline d'acqua in eccesso nel 
siero, che diventa un po' più denso, il che quando sia avve- 
nuto, d'ordinario ver$o il mezzogiorno seguente, s'innalzi la 
temperatura a 65^-70^ Dopo quafche ora il siero si è trasfor- 
mato in una gelatina consistente, limpidissima come ambra, 
e forma un piano inclinato a larga superficie di coltura, ade- 
rentissimo alle pareti della provetta. In luogo del siero di 
sangue può adoperarsi il liquido idropico quando sia abba- 
stanza carico di materiali albuminoidi, e venga raccolto colle 
cautele già dette : si ottengono cosi delle gelatine limpidis- 
sime collo stesso metodo, nel quale sia prolungato il pe- 
riodo di evaporazione dell'acqua in eccesso, e, se occorre, 
sia spinto anche al di là di 70^ il calore necessario alla coa- 
gulazione. 

Le provette di coltura si tengono per qualche giorno alla 
temperatura di dSMO"* per vedere se mai alcuna colonia di 
microrganismi vi germogli, il che dopo le precedenti disin- 
fezioni è rarissimo ad accadere. Altre cautele occorrono quando 
vi si introduca la sostanza da coltivare, avvertendo che i mezzi 
d'introduzione siano affatto sterilizzati alla fiamma a gas, e * 
che duri il meno possibile l'apertura all'aria della provetta. 

Ecco ora i risultati ottenuti: le colture dell'aria delle ca- 
mere d'isolamento dei tisici, durate dai 9 ai 20 giorni, non 
hanno mai fatto scorgere alcun bacillo tubercolare. Il mede- 
simo è a dirsi delle colture di gelatina su cui aveano respi- 
rato i tisici, fra le quali di quelle entro corti tubi di vetro 
su 5 ne hanno putrefatto 4, ed una è stata invasa da fermen- 
tazione butirica. Nulla, come si è detto, ha vegetato nelle 
colture dell'aria espirata dall'infermo dell'ospedale di S. Gia- 
como. Le colture del prodotto d'evaporazione degli sputi tu- 
bercolosi raccolto nel primo apparecchio (seconda esperienza) 
in recipienti sterilizzati, sono rimaste limpidissime; quanto al 
prodotto raccolto nel secondo apparecchio, quello della prima 
esperienza si è subito putrefatto, sebbene siane riuscita in- 
nocua una inoculazione intraperitoneale, quello della seconda. 
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avendo poco a poco leggermente intorbidate le colture, esa- 
minato dopo 15 giorni, conteneva scarsi micrococchi, e ba- 
cilli, ma nessun bacillo tubercolare: e neanche le colture fatte 
dopo la terza esperienza sonpsi conservate limpide, il che di- 
mostra che vi fosse alcun microrganismo della putrefazione, 
non proveniente dagli sputi, come direbbero le altre espe- 
rienze analoghe e le inoculazioni intraperitoneali. Dai liquidi 
di lavaggio d'aria sterilizzata e passata sopra sputi tuberco* 
Iesi sonosi svolti microrganismi, quelli della putrefazione, 
una sola volta quando la contemporanea ed innocua inocu- 
lazione dentro il peritoneo d'una cavia direbbe come micror- 
ganismi fossero estranei al liquido messo in coltura. Niente 
si è sviluppato mai dalle colture dell'acqua di lavaggio d'aria 
gorgogliata attraverso sputi tubercolosi. Viceversa molti mi- 
crorganismi ordinarli si sono sempre trovati nelle colture di 
liquidi di lavaggio della ventilazione di sputi, ma nessun 
bacillo tubercolare vi si è trovato giammai. 

Cosicché il controllo delle éolture, confermando l'esame mi- 
cologico dell'aria delle sale d'isolamento dei tisici e di quella 
espirata dagli stessi infermi, si accorda a mostrare come ba- 
cilli del tubercolo degli sputi freschi non passano nell'aria, 
e come analogamente nelle stesse condizioni non escono nep- 
pure altre forme di microrganismi. 

b) Inoculazioni sperimentali. 

Senesi a queste assoggettati 21 animali fra conigli e cavie; 
ne renderemo conto secondo l'ordine già tenuto. 

CoMìglio bianco N. i. 

19 - 3 — 83 — Nella camera anteriore sinistra inoculazione di 

gelatina su cui per 8 ore di notte è passata una 
corrente d*aria a media altezza delle camere dei 
tisici (Ospedale di S. Spirito). 

24 — » — » — Panoftalmite settica. 
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Coniglio lepre N. 1. 

7 — 5 — 83 — Nella camera anteriore siDÌstra inocalaziooe di 

gelatina su cui per 7 ore di notte è passata nna 
corrente d'aria a livello del pavimento delle ca- 
mere dei tisici (Ospedale di S. Spirito). La gelatina 
per 25 giorni è stata nella stufa ove poco a poco 
si è fatta solida e nera. 
10 — » — » — Opacamente corneale attorno la ferita: la gela- 
tina ha ripreso il colorito giallo. 

20 — » — » — L'opacamento circoscritto si è vascolarizzato. 

Congiuntivite — Irite — Si riapre la ferita cor- 
neale — Uscita deiracqueo — Opacamente leggero 
diffuso di tutta la cornea. 
30 — » — » — Sinechie anteriori dell'iride stirata internamente 

— Diminuiti i sintomi infiammatorii. 

2 — 6 — » — Scomparsi quasi affatto i sintomi infiammatorii 

— Nel foro pupillare un resto della sostanza ino- 
culata. 

7 — » — » — Panno corneale circoscritto attorno alla cicatrice 

della ferita corneale, grigio-biancastro, pochissimo 
vascolarizzato, non soUevato sul piano della cornea, 
non ulcerato. 
14 — y> — » — Il panno è sempre più circoscritto e meno 

vascolarizzato. 

Coniglio nero ilT. 1. 

21 — 5 — 83 — Nelle camere anteriori inoculazione di gelatina su 

cui è passata per una notte l'aria a media altezza 
delle camere delle tisiche (Ospedale di S. Giovanni), 
e poi alquanto indurita al sole per maggior como- 
dità d'inoculazione. 

23 — » — » — Attorno alla ferita leggero opacamento corneale 

prevalente a sinistra.' 

27 — » — » — Gli opacamenti corneali sono circoscritti, splen- 
denti, grigio-biancastri, non rilevati sul piano 
della cornea, pochissimo vascdarizzati. 
7 — 6 — » — La vascolarizzazione è scemata. 

14 — » — » — Durano le condizioni precedenti. 
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Coniglio bianco N. 2. 

25 — 5 — 83 — Nelle camere anteriori inoculazione di gelatina 

sa cui per una notte ò passata l'aria a livello del 
pavimento delle camere deUe' tisiche (Ospedale di 
S. Giovanni) — L*inoculazione si ò fatta appena 
finita l'eperienza. 

28 — 5 — 83 — Opacamente della cornea esteso alquanto a sini- 
stra, circoscritto a destra intorno la ferita corneale, 
dietro cui traspare la sostanza inoculata. 
4 — 6 — » ^- Intensa vascolariszazione del panno corneale a 

destra più circoscrìtto e meno vascolarizzato , in 
ambo gli occhi non ulcerato e non rilevato sul 
resto della cornea. 

14 — » — » — La vascolarizzazione ó diminuita, e il panno va 

in ambo gli occhi sempre più circoscrivendosi. 

Riassumendo, di quattro inoculazioni di gelatina avente in 
sé i microrganismi delParia delle sale d'isolamento dei tisici, 
se ne s'eccettui la prima che non dice nulla, le altr6 non 
avendo in alcun occhio originato processi morbosi tuberco- 
lari, dimostrano come sulle gelatine non vi fosse depositato 
dall'aria alcuna particella di virus della tubercolosi. 

Veniamo ora alle inoculazioni fatte coi prodotti dell'aria 
espirata dagli etici, gli sputi de' quali racchiudevano straor- 
dinaria quantità di bacilli. 

« 

Coniglio color piombò N. 3. 

14 — 4 — 83 — Nel]a camera anteriore sinistra inoculazione 

della gelatina su cui ha respirato una tisica, e 
tenuta per un giorno nella stufa d'incubazione. 

10 ~ » — » — La cornea dopo un passeggero opacamente lascia 

trasparire la gelatina inoculata^ non diminuita di 
volume. 

20 — » — » — Rimane un leggero opacamente attorno alla 

cicatrice corneale^ 

28 — » — » — Morto — Autopsia — Broncopolmonite catarrale 

acuta bilaterale. 
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6 — 6 — 83 — L'esame istologico dimostra ana polmonite de» 

sqoammatiya — L'esame micologico non rivela 
bacilli del tubercolo nò dentro l'occhio né dentro 
il tessuto polmonale. 

Coniglio lepre N, 2. 

24 — 4 — 83 — Nel peritoneo e nelle camere anteriori inocu- 
lazione di gelatina su cui ha respirato un tisico 
e invaso poi nella stuùi da fermentazione butilica. 

26 — » — » — A destra opacamento corneale attorno al punto 

di inoculazione. A sinistra panoftalmite settica. 
28 — » — » — Morto — Autopsia — Peritonite fibrinosa dif- 
fusa: nel punto di passaggio tra color ascendente 
e trasverso un essudato membranoso spesso cuopre 
il peritoneo parietale e viscerale saldandoli insieme. 
1—6 — » — L'esame dell'occhio e della peritonite non dimo- 
stra bacilli tubercolari. 

Coniglio bisulco N. 3. 

7 — 5 — 83 — Nella camera anteriore sinistra inoculazione della 

gelatina su cui ha respirato un tisico, e che stando 

in coltura da 32 giorni erasi poco a poco disseccata. 
10 — » — » — Leggero opacamento diffuso della cornea — la 

ferita corneale ò slabbrata — intensa congiuntivite 

catarrale. 
20 — » — > — L'opacamento corneale in corrispondenza della 

ferita si vascolarizza — dietro la ferita traspare 

la sostanza inoculata. 

27 — » — » — Dietro la cornea uniformemente opacata traspare 

nel centro una sostanza giallastra densa che geme 

dalla ferita corneale e che non dimostra alcun 

bacillo tubercolare. 
2 — 6 — 83 — Diminuiti alquanto i sintomi infiammatori. 
7 — » — » — Enucleazione dell'occhio. 
10 — » — » — Airesame micologico non si vedono bacilli del 

tubercolo nell'occhio enucleato. 

Coniglio lepre N. 3, 

7^5 — 83 — Nella camera anteriore destra inoculazione di 

gelatina su cui ha respirato un tisico, e da 43 
giorni mantenuta nella stufa fino ad essersi poco 
a poco solidificata. 
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10 — 5 — 83 — Leggero opacameoto corneale attorno alla ferita, 

dietro cui traspare la sostanza inoculata. 

20 — » — > — Opacamente diffaso di tutta la cornea più intenso 

e un poco vascolarìzzato attorno alla cicatrice della 
ferita — Congiuntivite catarrale, irite. 

30 — » — » — Ipopion — paracentesi. 

7 — 6 — » — Diminuito Tipopion, Topacamento diffuso ecc. 

— Enucleazione deirocchio. 

10 — » — » — All'esame micologico non vi appaiono bacilli 

tubercolari. 

Coniglio bianco N. 4. 

1 — 5 — 83 — Nelle camere anteriori inoculazione di gelatina 

du cui ha respirato un tisico, stata per 27 giorni 

nella stufa, e così mano a mano solidificatasi. 
10 — » — » — Cornee limpide tranne una cicatrice corneale 

circoscritta. — Gelatine trasparenti non diminuite 

di volume. 
20 — * — » — Cicatrici corneali appena vascolarizzate. 
22 — » — » — Irite sinistra con ipopion, diffuso e leggero 

opacamente corneale, paracentesi. 

2 — 6 — . » — Scomparsa Tirite, la corneite diffusa.** in ambo 

gli occhi dietro circoscritte cicatrici corneali si 
vede intatta la sostanza inoculata, 
14 — » — » — Permangono le medesime condizioni. 

Di questi 5 conìgli, né i 2 morti (uno de' quali 24 giorni 
dopo l'inoculazione), né quelli dove fu in corso un processo 
morboso a carico deirocchio inoculato parlano a favore del- 
ruscita del virus tubercolare coiraria espirata da' tisici. E in 
verità, se dell'enorme quantità di bacilli che si rinvenivano 
negli sputì, n'avesse alcuno coll'aria espirata potuto uscire 
dal polmone, avrebbe trovato nella gelatìna un terréno adatto 
a svilupparvìsi, specialmente coll'azione del calore opportuno. 
Perciò nel maggior numero delle volte fu inoculata la gela- 
tina dopo l'incubazione di parecchi giorni. Ma nonostante 
ne' singoli occhi si è svolto solamente qualche processo in- 
fiammatorio ordinario, della natura del quale ci ha viemme- 
glio accertati l'esame microscopico di due occhi enucleati. 
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che pel decorso della malattia poteano lasciare qualche dubbio 
sulla vera natura non genuina del processo. 

Passiamo ora alle inoculazioni di controllo delle varie espe- 
rienze di laboratorio. 

Coniglio nero N. 2. 

8 — 5 — 83 — Inoculazione intraperitoneale di ce. 3 del pro- 

dotto d'evaporazione di sputi tubercolosi (2^ appa- 
recchio — 1* esperienza). 
14 — 6 — » — Nulla di nuovo in tutto il tempo trascorso. 

Cavia N. 1. 

13 — 5 — 83 — iQOOulazione intraperitonale di ce. 8 del prodotto 

d'evaporazione di sputi tubercolosi (2^ apparecchio, 
2^ esperienza). 

14 — 6 — » — Non è insorto nulla d'interessante. 

Coniglio lepre N. 4. 

29 — 5 — 83 — Inoculazione intraperitoneale di oc. 10 del pro- 
dotto d'evaporazione di sputi tubercolosi (2^ ap- 
parecchio, 3* esperienza). 

14 — 6 — » — Finora nulla. 

Coniglio bianco e nero. 

5 — 5 — 83 — Inoculazione sottocutanea di ce. 10 d'acqua di 

lavaggio dell'aria sterilizzata e passata per 60 ore 
sulla superficie di sputi tubercolosi. 
14 — 6 — » — Fino ad oggi nulla. 

Cavia N. 2, 

17 — 5 — 83 — Inoculazione sottocutanea di ce. 6 di siero idro- 
pico su cui per 26 ore si è lavata l'aria steriliz- 
zata e passata sopra sputi tubercolosi. 

14 — 6 — » — Nulla d'importante. 

Coniglio roasigno. 

9 — 5 — 83 — Inoculazione intraperitoneale di ce. 5 d*acqaa 

di lavaggio dell'aria sterilizzata e gorgogliata at- 
traverso sputi tubercolosi (1* esperienza). 
14 — 6 — > — Niente d'interessante. 
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Coniglio lepre N. 5. 

2 — 6 — 83 — Inoculaziooe intraperitoneale di ce. 4 d'acqua 

di lavaggio dell'aria sterilizzata e gorgogliata at- 
traverso sputi tubercolosi (3^ esperienza). 
14 — » — » — Per o/'a nulla. 

Coniglio lepre N. 6. 

16 — 4 — 83 — Inoculazione sottocutanea di co. 5 di siero di 

sangue in cui si è lavata l'aria ventilata sopra 
sputi tubercolosi (1* esperienza — P apparec- 
chio). 

14 — 6 — » — Ucciso l'animale non si è trovata in alcun organa 

traccia di tubercolosi. 

Coniglio lepre N. 7. 

10 — 4 — g3 — Inoculazione intraperitoneale dello stesso siero» 
18 — » — » — Morto — Autopsia — Peritonite diffusa. 

Conìglio bianco N. 5. 

7 — 5 — 83 — Nella camera anteriore destra inoculazione del 

siero di sangue (2* esperienza — 1* apparecchio) 
dopo lavata l'aria ventilata messo nella stufa e 
induritosi. 

10 — » — » — Leggero opacamento attorno alla ferita della 

cornea. 

20 — » — » — Incipiente vascolarizzazione. 

37 — » — » — Panno corneale splendente, non rilevato, poco 

vascolarizzato : al disotto traspare la sostanza ino- 
culata diminuita di volume, tutto il resto intatto. 

14 — » — » Non sono mutate le condizioni precedenti. 

Cavia N. 3. 

16 — 5 — 83 — Inoculazione sottocutanea di ce. 10 d'acqua di 

lavaggio dell'aria gorgogliata e ventilata in un 
tubo pieno di sputi tubercolosi recenti (1^ espe- 
rienza). 

14 — 6 — » — Ancora niente. 
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Coniglio lepre N. 8. 

28 — 5 — 83 — Inocalazione sottoteutanea di ce. 10 del siero di 

lavaggio deiraria gorgogliata e Tentilata in ud 
tubo pieno di spati tubercolosi molto fluidi (2^ espe- 
rienza). 

14 — 6 — 83 — Nulla per ora. 

Di questi 12 animali, di cui uno è morto di peritonite set- 
tica, deg'li altri né quelli deUMnoculazione intraperitoneale , 
né quelli dell' inoculazione sottocutanea . (fatta per lo più 
quando per la presenza d'altri microrganismi nel liquido di 
iniezione v'era a temere dell'inoculazione nel peritoneo) nes- 
suno ha dimostrato alcun segno apprezzabile di malattia. 
Quello poi che ha subito l'inoculazione nella camera anteriore 
non ha presentato alcun fenomeno nemmeno lontanamente ri- 
feribile ai soliti processi che si svolgono nell'occhio dopo ino- 
culazione di prodotti tubercolosi (l). 

Sicché qualunque sia il virus tubercolare, dato anche per 
un momento ch'esso non sia costituito dal bacillo di Eoch, 
possiamo affermare che senza dubbio non c'era né liquidi di 
lavaggio delle varie correnti d'aria passate a contatto di sputi 
tubercolosi, e quindi neppure nelle stesse correnti d'aria. Se- 
nonché, ci affrettiamo a dirlo, l'esame microscopico e il con- 
trollo della coltura, che in tutte le sostanze d'inoculazione 
non dimostrarono mai un sol bacillo tubercolare, sono già a 
lor volta splendidamente convalidati dalla sperimentazione 
negli animali, che dalle sostanze riconosciute come scevre 
da bacilli di Koch non hanno mai preso la tubercolosi (2). 



(1) CoDfr. anche la nostra nota: a Sulla presenza del bacillo del tuber» 
colo ne* varìi prodotti tubercolari o Gazzetta degli Ospitali , Milano , 
1883, N. 37 e 40. 

(2} Nel rivedere le bozze di stampa possiamo aggiungere che, fino ad 
oggi (5 agosto), nessuno degli animali -in esperimento ha presentato 
alcun segno d'infezione tubercolare, come ha confermato anche T autopsia 
di sette conigli uccisi per altre esperienze. 
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V. 

Gonclnslont. 

Se partiamo da ciò che risulta dalle esperienze fatte nel la» 
boratorio , siccome da quelle che sono le fondamentali , arri- 
veremo ad essere in grado di concludere che : 

Gli sputi tubercolosi freschi o conservati da più giorni^ 
ma ancora umidii né evaporando, né venendo in qualunque 
modo a contatto colle correnti aeree a diversa velocità pos- 
sono trasmettere alVaria i bacilli della tubercolosi e in 
generale il virus tubercolare che contengono. 

Quindi non v'è urgente pericolo che questi sputi possano, 
finché son umidi, essere nocivi alla salute delle persone sane. 
Nulladimeno, poiché il virus, che possiedono, ha tenace re* 
sistenza di vita, necessita si raccomandi agli infermi ed 
infermieri di raccoglierli sempre entro appositi recipienti 
ove siano scrupolosamente disinfettati così da esser certi 
che , col volgere del tempo , non mai possano per qualsivo- 
glia condizione dare origine ad alcun focolaio infettivo. E ciò 
che dicesi degli sputi vale anche delle diarree, che conten- 
gono per solito bacilli del turbercolo. Anzi potrebbe non 
essere inopportuno che le une e gli altri venissero di nuovo 
disinfettati là ove definitivamente si versano ed accumulano. 

Dalla prima conclusione discende anche la seconda, che a 
sua volta ricaviamo da un'altra serie di esperienze, cioè che : 

Ne' tisici le ordinarie correnti d'aria espirata non rie- 
scono a trascinare con loro i bacilli della tubercolosi^ e in 
generale il virus tubercolare sparso lungo le vie che per- 
corrono. 

Invece é presumibile che dai colpi di tosse lanciate nel- 
Tarla le particelle degli sputi o della saliva, che contengono 
bacilli del tubercolo, e perciò anche il semplice contatto colla 
bocca di un tisico, posson esser la causa diretta della tuber- 
colosi. Per tal modo potrebbero trovare adequata spiegazione 
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quei casi registrati dalla storia siccome esempi di trasmis- 
sione della tubercolosi per la via dell'aria respirata, e in par- 
ticolare quello cosi famoso della levatrice di Neuenburg, la 
quale insufflando nella bocca dei neonati asfittici attaccò la 
tubercolosi a 10 bambini ch'avea raccolto quand'era affetta 
da tisi polmonale. 

Finalmente Varia tranquilla delle camere^ ove abitiial' 
mente dimorano i tisici^ sia pure rinchiusa e senza ventila- 
zione durante tutta la notte^ non contiene i bacilli della tu- 
bercolosi^ e rispettivamente il virus tubercolare. 

Quest'ultima conclusione merita qualche commento. Cioè da 
una parte vediamo spesse volte che quando i poveri tisici 
dalle sale comuni d'ospedale son trasportati in quelle d'isola^ 
mento peggiorano e muoiono in breve tempo ; sebbene tra le 
cause di questo fatto non sia estranea la gravissima prostra- 
zione di tutte le forze fisiche e morali nella quale cadono per 
credersi ormai disperati e agli estremi di vita. Dall'altra 
parte qualchevolta accidentalmente nelle camere d'isolamento 
dei tubercolosi vanno confusi degli infermi che non lo sono e 
non vi diventano neppure dopo una lunga dimora di qualche 
mese. Per es., nelle sale di S. Giacinto a S. Spirito ho incon- 
trato un infermo di emiplegia (da emorragia cerebrale) e di 
bronchite cronica; egli ha più volte veduto rinnovarsi i 
compagni di camera senza che sia diventato ancora tuberco- 
loso. Similmente neirospedale di S. Giovanni confuse da un 
anno fra le tisiche ho trovato tre inferme, una con epite- 
lioma riprodottosi ed ulcerato delle pinne nasali ed aflPetta 
anche da catarro bronchiale cronico, un'altra con bronchite 
cronica ed enfisema, una terza con atrofia muscolare pro- 
gressiva e che un tempo si è trovata in mezzo a due malate 
di tisi galoppante. Di più agli infermieri dei nostri ospedali 
non ripugna d'assistere i tisici; apzi il servizio delle sale di 
S. Giacinto se lo disputano fra i più anziani, il che non sa- 
rebbe se a memoria loro passasse qualche ricordo di un loro 
compagno diventato tisico coU'assistere i tisici. Anzi neiro- 
spedale di S. Giovanni v'è una suora che assistendo le tisiche 
da quasi 30 anni ha goduto sempre una florida salute. 
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Oltre a ciò dagli studi di Koch è provato che il bacillo 
del tubercolo non possa prosperare e moltiplicarsi che in 
mezzo ad una temperatura dai 30*^ ai 4r, la quale nella nostra 
latitudine si ha solo dentro gli organismi viventi. Ma fuori 
di questi negli sputi umidi o secchi conserva la sua viru- 
lenza per un tempo abbastanza lungo. 

Però la terza ed ultima conclusione si connette ad un altro 
ordine di esperienze che già abbiamo incominciate e che do- 
vremo ancora proseguire. Cioè la più parte dei Micologi e 
degli Igienisti suppongono che Tinfezione tubercolare nel 
maggior numero delle volte sì trasmetta per mezzo della pol- 
vere de' prodotti tubercolosi (sputi, diarrea, ecc.), che ne con- 
tengono il virus; onde Tarla sarebbe infetta dalle particelle 
di polvere alle quali aderisce il virus tubercolare. Ma questa 
ipotesi che ha l'appoggio della ragione deve essere confer- 
mata da numerosa serie di esperienze. 

Da principio bisogna determinare se gli sputi secchi siano 
sempre virulenti. Perciò bisogna disseccare gli sputi ne'modi 
più svariati, imitando più ch'è possibile ciò che avviene in 
natura. Esperienze le quali provino come dopo 8 settimane 
duri in certe condizioni la virulenza degli sputi secchi, le ha 
già fatte il Eoch, e noi attualmente le veniamo proseguendo. 

In secondo luogo è necessario definire il problema della tu- 
bercolosi da inalazione di materie tubercolari. Ck)m' è noto, 
Tappeiner (1) sperimentando sui cani, e dopo Tappeiner, 
Lippl, Reinstadler e Bertheau, Weichselbaum, ecc. (2), 
hanno creduto di provare la possibilità di quest'ultimo modo 
d'infezione per la via respiratoria. Contro il quale però ha 
elevato dei gravi dubbi Schottelius (3), osservando che 
negli esperimenti di Tappeiner invece d'una tubercolosi 
migliare diffusa è insorta un'affezione localizzata dei polmoni 
(polmonite da inalazione),. quale si produce colla inalazione 



(1) « Virchow'8 Archiv, » Bd. 82. 

(2) « Die Geschichte der Tubercolose, etc. von Alb. lohne, » Lei- 
pzig, 1883. 

(3) e Virchow's Archiv, » Bd. 91. 
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di quantità sufficiente di sputi non tubercolosi, di polvere di 
pus, di mucco, ecc.; e che anzi i carnivori resistono contro 
la tubercolosi da inalazione, perocché, p. es., nel cane le ter- 
minazioni periferiche dei bronchi nel loro punto di passagg^ia 
agl'infundiboli si vanno poco a poco restringendo in punta, la 
qual cosa impedisce Tingresso neirinfundibolo ai germi so* 
spesi nell'aria, tanto più che neiruomo e nel cane la musco- 
latura dei bronchi è assai sviluppata, anzi nel cane all'estremo 
periferico del bronco infundibolare si rigonfia in un anello. 

Perciò bisogna riprendere la questione fin dalle origini, 
esperimeutando sui conigli e sui cani, facendo loro inalare 
cosi delle polveri indifferenti, sole e miste al bacillo di Eoch, 
come pure le polveri delle camere d'isolamento dei tisici, e 
facendo anche le inalazioni comparative per la via della 
trachea o per le vie respiratorie superiori, con o senza avve* 
lenamento di curaro, o di un veleno della respirazione, e so- 
pratutto ad epitelio delle vie aeree ne' suoi varii tratti in- 
tegro precedentemente desquammato. E i processi morbosi, 
che dopo queste inalazioni si svolgeranno, fa d'uopo siano 
esattamente studiati non solo con esame anatomico, ma eziandio 
coiresame micologico diretto a scuoprlre se e quando vi si 
trovino i bacilli tubercolari. Inoltre di una stessa nidiata di 
conigli metà ne terremo come testimoni nelle nostre stalle, 
e quelli dell'altra metà per qualche mese faremo vivere nelle 
stesse camere d'isolamento dei tisici. 

Dopo compiuta una serie di numerose ricerche, auguria- 
moci di portare un utile contributo alla esatta conoscenza 
profilattica della tubercolosi. 

Roma, 15 giugno 1883. 
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Prima di passare alla descrizione di un bellissimo esemplare 
di rigenerazione parziale e di neoformazione del fegato che 
per caso mi fu dato di studiare nel praticare alcune ricerche 
sperimentali sulla milza, ò necessario che io spieghi anzitutto 
qnal significazione attribuisca alle parole rigenerazione par- 
ziale e neoformazione di un organo, e quale differenza vi 
faccia correre. 

Intendo per rigenerazione o per riproduzione parziale di un 
organo, la ricostituzione di una parte più o meno estesa di 
questo, in seguito alla formazione di nuovi elementi del tutto 
simili per forma, struttura, disposizione e funzione, agli ele- 
menti che prima si trovavano in quella parte dell'or gano, e 
che furono artificialmente asportati o distrutti. — Per neo- 
formazione invece intendo la produzione degli elementi ana- 
tomici essenziali, caratteristici di un organo al difuori dei 
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confini normali di questo, vale a dire la comparsa di questi 
elementi in quelle parti del corpo dove normalmente non si 
sogliono rinvenire e dove non preesistevano alla praticata 
operazione; sia che tale neoproduzione si trovi fin dal suo 
nascere in continuazione col parenchima deirorgano del quale 
ripete la struttura (fegato), sia che abbia luogo in parti del 
corpo da questo più o meno lontane (milza). 

Una tale distinzione che può sembrare superflua dal lato 
della sottile anatomia, poiché i due processi di rigenerazione 
parziale e di neoformazione di un organo hanno per base or- 
dinariamente gli stessi fiitti istologici, diviene invece assolu- 
tamente necessaria dal lato della patologia sperimentale. Jn 
patologia, infatti, è ben diversa Timportanza di una neofor- 
mazione che rappresenta quasi un semplice prodotto infiam- 
matorio che va a compensare una perdita di sostanza, da una 
neoformazione che si spinge oltre i limiti fisiologici del vi- 
scere del quale ripete la struttura, che si produce in quelle 
località dove normalmente non esiste, e che, al pari di alcuni 
tumori, rappresenta una vera eterotopia degli elementi ca- 
ratteristici di un organo. 

Rimando intieramente alla memoria estesa (1) per quanto 
si riferisce alla parte bibliografica di questo lavoro, e all'im- 
portanza che questo può avere per la patologia, per rem- 
briologia e per la clinica: qui mi basta solo di Sur rilevare 
ohe, per quanto resulta dai lavori a me noti che si sono oc- 
cupati della patologia sperimentale del fegato, il caso, che fìra 
breve andrà a descrivere, è il primo caso bene accertato col 
quale si possa dimostrare che le cellule epatiche rispon- 
dono attivamente agli stimoli meccanici^ e che col prodotto 
della moltiplicazione di questi elementi^ costituito da gUh 
fiHtni cellule epatiche e da dutti biliari^ si possono non solo 
riparare delle ferite del fegato e adersi delle vere e pro- 
prie rigenerazioni parziali ^ ma si possono avere ancora 



[ì] « Atti della R. Aeoad. dn Lioeoi, » Sorto 3», toI. XIV. 
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delle neoformazioni che hanno tutti i caratteri istologici di 
quelVorganOy e che si spingono oltre i suoi limiti fisiologici. 

Premesse queste poche ooae, passo senz'altro a riferire il 
protocollo deiresperimento che forma il soggetto di questo 
lavoro. 

Il 20 maggio 1882 essendomi accinto a praticare la spie* 
nectomia in un piccolo cane pomere, con taglio laterale si- 
nistro delle pareti addominali, mi accadde d'imbattermi in 
uno di quei casi nei quali si trova una certa difficoltà a rin- 
tracciare la milza perchè fissata, in seguito a speciali alte- 
razioni di quest'organo, nel fondo deiripocondrio sinistro. Per 
questa ragione, avendo dovuto fare molti tentativi infruttuosi 
prima di trovare la milza, avvenne una volta che per errore 
facessi presa con le dita sul fegato e praticassi nel suo bordo 
inferiore una profonda lacerazione ; la quale, esaminata attra- 
verso rapertura dell'addome, trovai interessare tutto lo spes- 
sore dell'organo per circa due centimetri di lunghezza^ ed 
avere dei bordi netti come se fosse stata praticata da uno 
strumento tagliente e fra loro alquanto divaricati. Da questa 
ferita esci poco sangue, ed io potei continuare e portare a 
termine la splenectomia senza preoccuparmi molto di questo 
incidente. 

L'animale in generale non risentì molto, né dalla lesione 
praticata per caso nel fegato, né dalla asportazione della 
milza, come può vedersi chiaramente dal diario dell'esperi- 
mento che è riportato nell'intiera memoria. 

Il 20 novembre 1882, vale a dire sei mesi dopo praticata 
la ferita del fegato, fu ucciso l'animale. Si nota alla sezione, 
di fatti che possono interessare il presente lavoro, che il 
grand'omento, per mezzo di una sottile bandelletta, ha con- 
tratto valide aderenze con la soluzione di continuo del fegato 
(fig. 1% ^, e), e che la massima parte di questa ferita è riu- 
nita per un tessuto il quale per le sue apparenze in niente si 
distingue dal parenchima normale del fegato (fig. 1^, b) ; solo 
in corrispondenza dei bordo di quest'organo i margini della 
soluzione di continuo sono per 3 mm. circa ancora allonta- 
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nati fra di loro, e legati insieme dal grand'omento (fig. 1% e). 
Si osserva inoltre che dal margine destro della ferita del fe- 
gato parte una neoformazione di forma triangolare, che ha 
tutto l'aspetto del fegato normale, e che per circa due centi- 
metri si prolunga nel tessuto del grand'omento (fig. 1% d). 
Nel suo mezzo questa neoformazione è assai spessa, e pre- 
senta una grossa vena che proviene dall'omento (fig. 1*, /)» 
e che manda a destra e a sinistra delle piccole diramazioni 
collaterali; nei suoi bordi è assai più sottile e passa poco a 
poco e per gradazioni insensibili di colore, nel tessuto del 
grand'omento, il quale, in vicinanza di questa neoproduzione 
di parenchima epatico, mostrasi più fitto e più fibroso dei- 
Tomento normale. 

I pezzi del fegato e del grand'epiploon, che dovevano ser- 
vire per le ricerche istologiche, furono lasciati per qualche 
giorno nel liquido di Miìller, e dopo furono indurati in 
alcool: ottenuto un sufficiente indurimento se ne fecero co- 
lorazioni in massa con carminio borico di Grenacher, e 
sezioni microscopiche longitudinali e trasversali per mezzo del 
microtomo a slitta di Thoma. 

Nel descrivere i fatti istologici che si osservarono in queste 
preparazioni, comincierò da quelli che si riferiscono alla por- 
zione neoformata, perchè più chiari ed evidenti di quelli della 
porzione rigenerata. 

In un esame delle sezioni microscopiche fatto a piccolo in- 
grandimento, si trova, che la parte neoformata del fegato che 
si stacca da quest'organo sotto forma di una lingua triango* 
lare, è costituita per la massima parte da una massa di tes- 
suto epatico (fig. 2*, a) : si osserva inoltre che i bordi e Ta- 
pice di questa neoformazione si continuano col tessuto del 
grand'omento (fig. 1^, e), mentre le sue due faccie superiore 
e inferiore sono limitate da una zona piuttosto sottile di tes- 
suto connettivo compatto, che le forma come una specie di 
capsula. — Studiando questa neoformazione triangolare a più 
forte ingrandimento, e fissando Tattenzione in modo speciale 
sui bordi di questa, che sono in continuazione con il grande 
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omento, e che rappresentano la zona di accrescimento della 
neoproduzione stessa, si osserva in molti punti una attivis- 
sima proliferazione di cellule epatiche. — Queste, per ri- 
guardo alla loro forma e grossezza, come per riguardo al 
numero dei nuclei che contengono (in alcune cellule se ne 
possono contare fino a 12), presentano delle grandissime va- 
rietà^ come può vedersi chiaramente dalla figura 4^, nella 
quale sono riportati diversi tipi di queste cellule epatiche in 
proliferazione. 

I nuclei delle cellule epatiche in proliferazione, che hanno 
un contorno tanto più indistinto quanto più sono accosti fra 
di loro, sono assai più grossi e si colorano più intensamente 
di quelli delle cellule epatiche vicine e delle cellule epati- 
che del fegato normale provviste di uno o di due nuclei; 
hanno un aspetto finamente granuloso, una forma rotonda, 
ovale, allungata, in generale con maggiori varietà di quello 
che non si osservi nei nuclei in stato di riposo, e finalmente 
non presentano più il nucleolo nel loro interno. — Si può poi 
affermare in modo assoluto, in base ai fatti e alle considera- 
zioni che sono esposti nella memoria estesa e che non occorre 
qui di riportare, che la molteplicità dei nuclei neirinterno 
delle cellule epatiche, benché non si sieno mai potute osser- 
vare le figure cariocinetiche descritte dal Flemming e da 
altri, sia il prodotto della divisione cellulare, ed escludere 
che questa molteplicità provenga da penetrazione di globuli 
bianchi neirinterno delle cellule epatiche o da fusione del 
protoplasma di due o più di queste cellule. 

II protoplasma delle cellule epatiche in proliferazione, come 
quello delle cellule epatiche neof ormate^ contiene dei grossi 
granuli albuminosi e delle granulazioni di pigmento biliare ; 
e per queste appunto si possono sempre distinguere gli ele- 
menti molto piccoli, che risultano dalla divisione delle cellule 
epatiche (fig. 4"", e, %, n, o), dai globuli bianchi del connet- 
tivo vicino. Inoltre , appena formate , queste piccole cellule 
epatiche mostrano subito dintorno a loro un sottile spazio 
chiaro, che rappresenta Torigine dei dutti biliari, e che di- 
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vide i pioooli elementi neoformati dalle vioine cellule epati- 
che e dal tessoto connettivo. 

La proliferazione delle cellule epatiche che ho fin qui de- 
scritta, benché si rinveng^a in molti pnnti della neoforma- 
zione triangolare del fegtito, trovasi però in maggiore pro- 
porzione, come ho già fatto osservare, nei bordi di qnesta 
neoformazione che si continoano col grand*omento; ma anche 
in questi non avviene in modo uniforme e regolare, ma mo- 
strasi invece limitata ad alcuni punti, a focolai, che danno 
ai bordi stessi queiraspetto irregolare, sinuoso, che si rileva 
benissimo nella fig. 2*. 

Per effetto poi di questa moltiplicazione cellulare si forma 
una neoproduzione di fegato che, muovendo da elementi pree- 
sistenti di quest'organo, si spinge nel connettivo del grande 
omento. — Questa neoformazione si presenta sotto forma di 
cordoni o di cilindri epatici costituiti da una massa di pro- 
toplasma del tutto simile a quella delle vicine cellule epatiche 
e da molti nuclei (fig. 2», e, fig. 5*, &, flg. 8% a, fig. 9\ a). 

Tali cilindri, che fino dal principio della loro formazione 
sono separati dal tessuto connettivo vicino mercè un sottile 
spaziò chiaro eguale a quello che circonda le singole cellule 
epatiche, solo assai più irregolare e in alcuni punti assai 
più largo di questo (fig. 5*, e, fig. 9% &), presentano delle 
g^ndissime differenze nella loro forma e grossezza, nel loro 
andamento e nelle loro successive trasformazioni, come si 
può fìicilmente rilevare quando si studiano specialmente con 
attenzione le sezioni trasverse di questi cilindri (fig. 5*, 0, 
fig. 6», d, flg. 7*, rf, fig. 8% d, fig. 10*, ^). — In generale 
questi cilindri hanno un andamento leggermente tortuoso, 
mandano numerose diramazioni secondarie, terziarie ecc.^ 
presentano nel loro decorso dei rigonfiamenti che contengono 
un maggior numero di nuclei e dei ristringimenti con nuclei 
aventi una disposizione più regolare, e terminano sempre con 
uno più rigonfiamenti, i quali talora hanno una forma ir- 
regolare, bitorzoluta {fig. 6*, &, fig. 8*, <?), talora assumono 
invece l'aspetto di vere clave (fig. 5», d, fig. 9% e, flg. 10*, e). 
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— Questi rigonfiamenti terminali, che al pari dei oilin^ri 
epatici dai quali hanno origine , sono separati dal tassato 
connettivo per messo di nno spasio vuoto, sono provvisti di 
na grandissimo numero di nuclei allungati, i quali, nei ri- 
gonfiamenti pift piccoli, irregolari, sono disposti di solito 
a^isa nessun ordine (fig. flP, o), mentre nelle clave terminali 
sono disposti assai regolarmente alla periferia di queste (flg. 9% e, 
«g. 10*, e). 

Lo stroma nel quale camminano i cilindri epatici ò costi- 
tuito dal tessuto del grand^omento divenuto più spesso, più 
fibroso del normale, e molto simile per la sua struttura al 
tessuto delle ordinarie cicatrici (flg. 3*, e, fig. 5^, g^ flg. >, A 
flg. 8*, ff, fig. »•, e, fig. 10*, h, flg. 14f , il, B) : in sesioni 
longitudinali le cellule fisse di questo stroma hanno la forma 
di corpi fusati o di figure allungate, irregolari, che per la 
unione dei loro prolungamenti con le cellule vicine formano 
dei cordoni cellulari che richiamano alla mente quelli che si 
osservano nella formazione dei vasi sanguigni (flg. 14*, A). 

In un periodo più avanzato di sviluppo deUa neoformazione 
del fegato, i cilindri epatici descritti subiscono delle profonde 
modificazioni, per le quali si trasformano in ultimo in cordoni 
di cellule epatiche o in vasi biliari. 

La trasformazione dei cilindri epatici in cordoni di cellule 
epatiche ha luogo per la formazione di sottilissime linee 
chiare che decorrono, ora trasversalmente airasse del cilindro 
stesso, ora in altra direzione, e che si mettono prontamente 
in comunicazione con lo spazio vuoto che attornia ciascuno 
di questi cordoni; così ogni cilindro viene ad essere diviso 
in tante piccole porzioni di protoplasma o cellule, che con- 
tengono neirintemo uno o più nuclei (fig. 7% &). 

Questa trasformazione non avviene contemporaneamente in 
tutta la lunghezza del cilindro, come si dimostra facilmente 
quando essa può sorprendersi nel suo inizio (fig. 6\ i) : per ri- 
guardo al modo di procedere di questa trasformazione, sembra 
poi che essa cammini dalla parte più vecchia verso la parte più 
giovane della neoformazione, cioè dal punto d'origine verso 
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il punto di tenninazione del cilindro epatico, come è rappre- 
sentato nella fig. 7*. — Le cellule epatiche ohe resultano da 
questa divisione dei cilindri epatici sono molto piccole, e iden- 
tiche nella loro costituzione a quelle che si producono diret- 
tamente per la moltiplicazione di cellule epatiche. 

La trasformazione dei cordoni epatici in vasi biliari avviene 
per mezzo della canalizzazione dei primi ; mentre poi compa- 
risce un canale nell'interno di questi cilindri, come vedesi 
chiaramente nelle loro sezioni trasverse (fig*. 5% /; fig*. 7*, e), 
e mentre questo canale va man mano allargandosi, i nuclei 
che prima si trovavano sparsi irregolarmente nelllnterno di 
questi cilindri, si dispongono regolarmente alla loro peri- 
feria, un anello chiaro si forma intorno a ciascun nucleo, e 
delle sottilissime linee di divisione vengono a marcare il li- 
mite delle singole cellule (fig. 10^, a, &, fig. 11% a). La zona 
chiara che attornia il nucleo va in seguito allargandosi poco 
a poco, e prima dal lato del canal centrale, poi dal lato della 
base delle cellule epiteliali; dove per molto tempo resta uno 
strato di protoplasma più granuloso (fig. 8', /}. Per riguardo 
al modo col quale avviene questa canalizzazione, io ho rar- 
gione di sospettare, benché non possa affermare ciò in modo 
assoluto, che abbia luogo per disgregamento molecolare e 
successivo riassorbimento del protoplasma che si trova nelle 
parti centrali del cilindro epatico, avendo osservato in alcuni 
preparati un detrito formato da granuli albuminosi nel lume 
di questi canali. 

Il processo della canalizzazione dei cilindri epatici e deUa 
loro trasformazione in vasi biliari, al contrario di quello che 
avviene per la differenziazione da questi cilindri delle cellule 
epatiche, sembra che cominci dalla terminazione di questi 
cordoni e proceda verso le loro origini ; in alcuni casi poi 
questa canalizzazione ha luogo in tutta Testensione di un 
cilindro epatico, in altri invece si limita ad un tratto più o 
meno lungo della loro parte terminale, mentre dalle rima- 
nenti porzioni si differenziano delle cellule epatiche. — A. 
questa maniera hanno origine dei vasi rivestiti d'epitelio ci- 
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lindrico (vasi biliari) ; i quali trovandosi , per il modo della 
loro formazione, In rapporto coi cordoni delle cellule epatiche, 
servono benissimo a raccogliere la bile che da queste si ri- 
versa nei dutti biliari o nei sottili spazi vuoti che attorniano 
ciascuna cellula epatica e ciascun cordone di cellule epatiche. 

I cilindri epatici nei quali è già avvenuta in tutta la loro 
estensione, oppure solo parzialmente, la limitazione delle cel- 
lule epatiche, si anastomizzano per le loro ramificazioni con 
quelle dei cordoni vicini, e si forma a questo modo il sistema 
trabeoolare del fegato (fig. 12", a), — Questo poi è costituito 
dapprima da maglie molto larghe ripiene interamente di tes- 
suto connettivo fibroso (fig. 12*, &), ma secondariamente, per 
la formazione di nuove gettate che partendo dai vecchi ci- 
lindri si spingono entro queste maglie e vi si ramificano, il 
sistema trabecolare neoprodotto va a farsi sempre più serrato, 
fino a ohe in ultimo acquista a un dipresso l'aspetto e la di- 
sposizione di quello del fegato normale del cane. In questo 
stadio della neoformazione, in vicinanza delle nuove trabe- 
cole epatiche, si vedono sempre dei cordoni epatici più o 
meno completamente canalizzati, o dei veri e proprii vasi 
biliari rivestiti del loro epitelio cilindrico, vasi 1 quali, come 
abbiamo detto, devona servire a raccogliere la bile che si 
forma, in un dato distretto di quelle trabecole e che arriva 
loro per mezzo dei sottili spazi vuoti che circondano le sin- 
gole cellule epatiche e i vari cordoni cellulari, e che rappre- 
sentano le origini dei canaliculi biliari. Siccome poi in alcuni 
punti i vasi biliari più piccoli si trovano uniti fra di loro, 
cosi è probabile che i vasi di uno stesso ordine si uniscano 
insieme per versare la bile in quelli di un ordine superiore, 
come avviene per il fegato normale, e che in ultimo tutto il 
prodotto della secrezione, che si fa nella parte neoformata 
del fegato, si raccolga in un grosso vaso biliare che decorre 
neirasse della neoformazione accanto ad una grossa vena 
(fig. 1*, /; fig. 2*, b)y e si versi nei vasi biliari preesistenti 
del fegato. 

Neirapice della neoformazione triangolare del fegato si os- 
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serrano quelli stessi fatti che sono stati descritti per i so<d 
bordi e che provvedono airaccresoimento in langheaza ddD» 
neoformazione stessa. 

Nella parte della neoprodusione di formazione più antiea 
si ha una struttura del tutto identica a quella del fegato nor- 
male, solo che manca nella prima la disposizione acinosa del 
secondo, e le trabecole seguono di solito la direzione dei tàsoi 
connettivi vicini : 1 vasi sanguigni, che per la massima parte 
provengono dal grand*omentO| e nei quali si ha un forte pre- 
dominio dei vasi venosi, decorrono insieme ai grossi vasi bi- 
liari nei setti di connettivo che dividono il parenchima epa- 
tico neoprodotto (flg. 2*, ^). — Finalmente in alcuni punti, 
che sono ordinariamente quelli molto ricchi di vasi venosi, 
il parenchima epatico neoformato, al pari di quello che si 
osserva nel fegato embrionale, presenta delle vere infiltrazio&i 
sanguigne che dividono fra loro le singole cellule o le sin- 
gole trabecole epatiche, dalle quali però il sangue rimane 
sempre separato per quei sottili spazi vuoti che circondano 
ciascuno degli elementi neoformati, e che si considerano come 
Porigine dei dutti biliari (fig. 13*). 

A questo punto sintetizzando le cose fin qui esposte, si può 
concludere in primo luogo, che nel caso studiato la neofor- 
mazione del fegato ha origine da cellule epatiche preesistenti, 
e in quel modo e con quelle fasi di sviluppo che sono state 
più sopra descritte ; il grand'omento, e lo stesso credo possa 
ripetersi per quelle cicatrici fibrose che uniscono in primo 
tempo le ferite del fegato nei casi nei quali la detta sierosa 
non contrasse nessun^aderenza con la praticata soluzione di 
continuo, si mostra del tutto passivo in questo processo di 
neoformazione, e forma solo lo stroma in cui essa si al- 
larga. — Quanto alla questione delle vie nelle quali cammina 
la neoformazione del fegato che si spinge entro il connettivo 
del grand'omento, essa rimane finora del tutto insoluta, non 
essendo riuscito a determinare se i cilindri e le cellule epa- 
tiche dilatano semplicemente le vie preesistenti di questo tes- 
suto, se ne scavano delle nuove. 
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Poco è da agg^inngersi enl processo di rigenerazione del fe- 
gaio ohe ha già in parte compensata la perdita di sostanaa 
di quest^organo, poiché i fkttti istologici osservati nella parte 
rigenerata in niente si allontanano da qnelli già descritti per 
la porzione neoformata. Passate infatti le prime sedoni mi- 
orosoopiche fatte trasversalmente alla praticata lesione e di« 
qK)ste in serie, e nelle quali è compresa quella porzione del 
bordo sinistro della ferita ohe non è ancora riunita e che ò 
ricoperta da un'introflessione della capsula del Olisson, 
si vede che i bordi della soluzione di continuo sono molto 
ftrastagliati per numerose insenature e sporgenze (fig. 3% a) 
dalle quali partono dei cilindri pieni, ramosi, che terminano 
con rigonfiamenti irregolari o claviformi, e che infiltrano il 
connettivo deirofiiento il quale ha preso aderenza alla faccia 
posteriore del fegato e ai bordi della ferita (fig. 3*, e). Esa- 
minati a più forte ingrandimento questi cordoni ramosi, essi 
presentano tutti i caratteri dei cilindri epatici più sopra stu- 
diati, e mostrano tutte quelle fasi di sviluppo e quelle tra- 
sformazioni che ho descritte molto estesamente nel parlare 
della neoformazione di quest'organo. Anche sui bordi della 
soluzione di continuo, come sui bordi della neoformazione 
triangolare studiata, ho potuto osservare evidentissima la pro- 
liferazione delle cellule epatiche, e non solo nei margini della 
ferita, e specialmente nelle parti di questi margini che sono 
piti sporgenti e dalle quali partono il maggior numero di ci- 
lindri epatici, ma anche in punti da quelli piuttosto lontani ; 
benché in queste ultime parti fosse assai meno evidente e fosse 
limitata solo a gruppi di 2 o 3 cellule epatiche, ordinaria- 
mente di quelle della zona periforica degr acini. 

A misura poi che ci si allontana con le sezioni microsco- 
piche dal bordo del fegato e che ci si avvicina al fondo della 
soluzione di continuo, la zona di tessuto connettivo che unisce 
insieme i bordi della ferita e nella quale s'infiltra la neofor- 
mazione, si va facendo sempre più stretta, fino a che in ul- 
timo la neoformazione di uno dei bordi si fonde con quella 
dell'altro e la ferita si riunisce per un tessuto che ha tutto 
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Taspetto di quello del fegato; tessuto che ha le sue trabecole 
tanto più serrate quanto più si studia in punti lontani dal 
bordo del fegato stesso. — Finalmente in punti piuttosto lon- 
tani dalla praticata ferita, oltre Taccennata proliferazione delle 
cellule epatiche, si osserva un aumento del connettivo intera- 
cinoso e intraacinoso, il quale ultimo forma nello spazio che la- 
sciano le cellule epatiche allontanate fra di loro oltre la norma, 
un delicatissimo reticolo, paragonabile al reticolo delle glan- 
dule linfatiche. Anche le pareti dei vasi sanguigni mostrano 
in qualche parte una proliferazione dei loro nuclei. 

Dalle cose fin qui esposte mi pare si possano formulare, se 
non in generale almeno per il caso particolare studiato, le 
seguenti 

CONCLUSIONI 

1^ Le cellule epatiche rispondono con attivissima prolife- 
razione agli stimoli meccanici. 

2° La reazione per parte di questi elementi non si limita 
solamente al punto irritato, ma si diffonde ancora ad una 
certa distanza da questo, benché questa reazione vada gradai 
tamente diminuendo a misura che ci si allontana dal centro del* 
rirritazione. 

3® Per questa moltiplicazione si può avere in alcune circo- 
stanze una rigenerazione di fegato in corrispondenza delle fe- 
rite di questo viscere, e una neoformazione di cellule epatiche 
e di dutti biliari al difuori dei suoi confini normali. 

é"" Il processo istologico della rigenerazione parziale del 
fegato è identico a quello della neoformazione. 

5° La neoformazione sperimentale del fegato si compie 
nello stesso modo dello sviluppo embrionale di questo viscere ; 
avviene cioè per formazione di cilindri epatici pieni (Lébercy- 
Under di Bemak), i quali prendendo origine da accumuli di 
cellule epatiche preesistenti, in attivissima proliferazione, si 
spingono, s'infiltrano nel tessuto connettivo che riunisce pri- 
mitivamente le labbra della ferita (che può essere costituito 
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dal grand'omento a quella fattosi aderente), come le gettate di 
un tumore epiteliale che partono dallo strato diMalpighi del- 
Tepidermide, invadono, infiltrano il tessuto connettivo del 
derma. 

e*" Questi cilindri epatici, che sono formati da protoplasma 
con grossi granuli albuminosi e con granulazioni di pigmento 
biliare e da molti nuclei, sono leggermente contorti in tutti 
i sensi, mandano numerose diramazioni collaterali, e termi- 
nano con rigonfiamenti irregolari o claviformi ; fino dal primo 
momento della loro formazione sono limitati dal tessuto con- 
nettivo vicino per un sottile spazio vuoto che rappresenta 
Torigine dei dutti biliari. 

T"" Alcuni di questi cilindri dividendosi in piccole cellule 
epatiche si trasformano in cordoni cellulari ramosi : in questi 
riconosce la sua origine il sistema trabecolare del fegato, il 
quale sistema, formato in primo tempo da maglie molto larghe 
che comprendono entro di loro un fitto tessuto connettivo, si 
rende successivamente assai più serrato per formazione di 
nuovi germogli e di nuovi cilindri epatici, i quali subiscono 
la stessa sorte dei primi prodotti. 

8^ In altri di questi cilindri invece ha luogo una canaliz- 
zazione della massa protoplasmatica della quale sono costi- 
tuiti, e una differenziazione attorno ai nuclei, e in mezzo al 
protoplasma residuo, di cellule epiteliali, le quali per succes- 
sive trasformazioni acquistano i caratteri e la disposizione 
delle cellule epiteliali prismatiche dei vasi biliari. A questo 
modo si formano dei tubi ramosi (vasi biliari), che sono in 
rapporto con le trabecole del fegato neoformato, e che raccol- 
gono il prodotto della loro secrezione, il quale si riversa dalle 
cellule di queste trabecole nelle origini dei dutti biliari o nei 
sottili spazi vuoti che attorniano e dividono le cellule epatiche 
neoformate. 

9'' A differenza di quanto avviene nella riproduzione par- 
ziale della milza, il tessuto connettivo del grand'omento, che 
cMade primitivamente la ferita del fegato quando questa sie- 
rosa ha contratto aderenza con quella soluzione di continuo, 
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ad eooesi<me forse della formatione dei vasi Bangaigni, non 
prende neesuna parte nella rigenerazioDe e nella neoforma- 
sJone di quest'organo, e rappresenta solo lo atroma nel quale 
procede e si allarga la neoproduzione. Questo connettivo in* 
&tti è povero di globuli bianchi^ ha i caratteri di un connet- 
tivo fibroso, ed è sempre separato dai cilindri e daUe cellule 
epatiche neoformate per un sottile spazio vuoto. 

IO"" Nella parte del fegato rigenerata e neoformata manca 
una vera e propria disposizione acinosa, e le trabeoole epa- 
tiche hanno ordinariamente la stessa direzione dei fasci con- 
nettivi in mezzo ai quali si sono formate; sono poi irrogo* 
larmente divise da setti connettivi più grossi nei quali 
scorrono grossi vasi sanguigni, specialmente venosi, e grossi 
vasi biliari. 

Il"" In quelle parti della neoformazione che sono molto 
rioche di vasi, le trabecole epatiche, a similitudine di quaato 
osservasi nel fegato deirembrione, comprendono fra di loro 
una grande quantità di sangue, dal quale però sono sempre 
separate per mezzo del sottile spazio vuoto che contorna le 
singole cellule epatiche. 

12'' Istologicamente la neoformazione del fegato già com- 
pletamente sviluppata è identica in tutti i suoi componenti 
(cellule epatiche, vasi biliari) alle corrispondenti parti del fe- 
gato normale. 



Spieg&xione delle Figure. 

Fìg. 1* — Bigeuerasioae parsiale e neofonoanone di fégato. -« a « fe- 
gato i b^ porzione della soluzione di continuo del fegato nella quale la ri- 
generazione dì quest^organo è già compiuta; e^ porzione della detta solu- 
zione nella quale i margini sono ancora fra di loro allontanati, e riuniti aelo 
dal tessuto connettivo del graad'omeato; d^ neoformazione di fegato in 
forma di una lingua triangolare che si allarga nel connettivo del grande 
omento; e, grand^omento divenuto più spesso, più fibroso del normale ; 
f, grossa vena del graad^omento attorno alla quale si è prodotta la neo»- 
formazione. — Disegnata dal passo Cresco a grandesaa aatnrale. 
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Fig. 2*. — Seiioii» tnuKFersa della neoformanone del fegato. — a, 
|MMia più antioa di qoesta neoformazione e già completamente STiluppata; 
b, ietti connettivi sui quali corrono i groeai vati aangaigni e i groaù 
vaai biliari della oeoformaiioae^ e, grand^omeato traeformato ia costtet- 
tivo fibiDto; d, grossa vena di questo coanettivo; e, parte piti giovane 
della neofonaaxione, che dai bordi della più veecfaia e gii completamente 
sviluppata, si spinge nel connettivo del grand *omento sotto forma di 
eerdeai acari raoKisi, — lagr. 60« Cam. lue. 

Fig. 3». — Seaioiie trasFeraa deUa aolniioae di coatinno delfegato« 
nella quale ha luogo la rigenerazione di queat'organo. — a, margini 
della lerita del fegato eh» si presentano molto frastagliati ; 6, connettivo 
del graad^omeato che si è fuso eoa la capsula del Glisso n, che riveste 
la fsoeia posteriore di quest^organo; e, tessuto connettivo del grand*o- 
mento che è penetrato nell'interno della ferita e che ha fatto aderenza 
ai suoi bordi ; d, parte più giovane del fegato rigenerato, che dai bordi 
della aoloaioae di continue si spinge ia ferma di oordoai scurì, ramosi, 
tanto in quella parte del graad'omento che ha aderito alla leccia poate- 
riore del figato e che si ò fusa con la capsula del Glisson, quanto in 
quella che ò penetrata neirinterno della ferita; è, grosso cordone rap- 
aoso di fegato rigenerato che termina con rigonfiamento claviforme. — 
Ingr. 60^ Cam. lue. 

Fig. 4\ — Prolifenoione delle cellule epatiche. — cellule epatiche di 
varia grossezza che contengono molti nuclei nel loro intemo ; prese, 
tante dai margini della parte neoiòrmata, quanto da quelli della parte 
rigenerata del fegato. — Ingr. 560, Cam. lue« 

Fig. 5*. — Ctoneai e aviluppo dei cilindri epatici. — a, margine 
della neoformazione più vecchia del fegato, che contiene molte cellule 
epatiche in proliferazione e dalle quali parte un cilindro epatico; b, ci- 
lindro epatico ; e, spazio vuoto che diride il cilindro epatico per tutta la 
ana estensione dal tessuto fibroso vicino; d, rigonfiamenti terminali di 
q[nesto cilindro ; #, sezione trasversa di un piccolo cilindro pieno ; f, se- 
zione trasversa di un cilindro epatico con piccola apertura centrale; 
g, tessuto coanettiyo fibroso del grand*omento nel quale si spinge il ci- 
lindro epatico neoformato» •— lngr« 320, Cam. lue. 

Fig. 0** *- Priooipio della limitasione di celiale epatiche nei d- 
liniiri ef attui* -* a, cilindro epatico ; d, suo rigonfiamento terminale ; 
e, principio della limitazione di cellule epatiche da questo cilindro; 

d, aezione trasversa di un piccolo cilindro pieno che potrebbe essere 
presa per una piccola cellula epatica in mezzo al tessuto connettivo ; 

e, eoanettivo fibroso dei grand'omento. — Ingr. 3S0» Cam. lue. 

Fig. 7«. •— Iiimitaaione delle cellule epatiche nei cilindri epatici 
e trasfonnaaione di qneati in cordoni cellulari. — a, margine della 
neoformazione più vecchia del fegato nel punto nel quale ha avuto ori- 
gine un cilindro epatico; &, porzione di questo cilindro epatico trasfor- 
mato in un cordone cellulare costituito da piccole cellule epatiche, le 
quali, come il cilindro dal quale hanno avuto origine, sono separate dal 
connettivo vicino per un sottile spazio vuoto; e, porzione del cilindro 
epatico nel quale non ha avuto luogo questa limitazione di cellule; 
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d, grosso cilindro epatico con molti nuclei periferici sezionati trasver- 
salmente; setione trasversa di un cilindro epatico con piccola apertura 
centrale. — Ing. 320, Cam. lue. 

Fig. 8*. — Modo di ramificarsi dei cilindri epatkd. — a, cilindro 
epatico con rami collaterali; ò, uno di questi rami che si dirìgeva in 
alto e che ò stato tagliato dal coltello; e, rigonfiamento terminale di uno 
di questi rami ; d^ grosso cilindro epatico pieno tagliato trasversalmente; 

e, piccolo cilindro epatico pieno tagliato trasversalmente; f^ vaso biliare 
neoformato; g^ tessuto connettivo fibroso del grand'omento — Ingr. 320, 
Cam. lue. 

Fig. 9*. — Termiziazione di cilindri epatici in forma di clava. — 
a, cilindro epatico; b, spazio vuoto che circonda questo cilindro; e, ter- 
minazioni del cilindro epatico in forma di clava; d, spazio vuoto che at- 
tornia queste terminazioni; e, tessuto connettivo fibroso del grand'o- 
mento. — Ingr. 120, Cam. lue. 

Fig. 10*. — Canalisaasione dei cilindri epatici e loro trasforma- 
aione in vasi biliari. — a, cilindro epatico le cellule del quale sono 
circondate da una zona più chiara di protoplasma; ò, ramo di questo ci- 
lindro nel quale, oltre i fatti notati in a, si è già formato un canale 
centrale ; o, terminazione daviforme del cilindro epatico nella quale ai 
sta formando uno spazio vuoto centinaia, mentre i nuclei si dispongono 
alla perìferia ; d, spazio vuoto che attornia il cilindro epatico in tras- 
formazione; e, spazio vuoto che attornia la clava terminale e che ò in 
comunicazione eoi precedente ; f, alcuni rami di questi cilindri epatici 
in trasformazione, sezionati in vane direzioni; £, sezioni trasverse di 
cilindri epatici pieni ; h, tessuto connettivo fibroso del grand*omento. — 
Ingr. 320, Cam. lue. 

Fig. 11*. — Canalizzazione dei cilindri epatici e difFerensianone 
di cellule epiteliali dei vasi biliari. — a , sezione longitudinale di un 
cilindro epatico in via di canalizzazione e nel quale, attorno ai nuclei 
delle cellule epiteliali che si stanno differenziando, si vede una zona {mù 
chiara; il limite di queste cellule ò ancora in molti punti indistinto; 
&, tessuto connettivo fibroso del grand*omento. — Ing. 320, Cam. lue. 

Fig. 13*. — Parte della neoformazione del fegato che è molto 
ricca di sangue. — a. Sistema trabecolare formato da cellule epatiche 
contornate da sottili spazi chiari ; b, alcune di queste cellule con molti 
nuclei; e, maglie delle trabecole dilatate e ripiene di sangue; cf, tessuto 
connettivo che circoscrìve questa neoformazione a guisa di capsula. — 
Ingr. 320, Cam. lue. 

Fig. 14*. — Struttura del grand'omento nel qnale si è fatta la 
neoformazione del fegato. — A, Connettivo fibroso veduto in sesione 
longitudinale; B, lo stesso tessuto in sezione trasversale. — Ingr. ^K), 
Cam. lue. 
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SULLA RIGENERAZIONE PARZIALE DEL FEGATO 



POMUNICAZIONB J^RBVBNTIVJL 



ItXdgì ORIFFINI 



Collo studio della riprodusdone parziale della milza, da me 
intrapreso fin dal 80, io intendeva cominciare metodiche ri- 
cerche intorno alla fisiopatologia degli organi scegliendo pel 
primo un processo, quello della riproduzione, per sé stesso più 
facilmente attuabile da uno sperimentatore e quindi anche 
suscettibile di essere meglio studiato. Perciò nello scorso anno, 
contemporaneamente alla 2* serie di esperienze sulla milza, 
io praticava asportazioni di pezzi a cuneo dal fegato, e queste 
ultime esperienze le ho continuate sui cani, conigli, cavie e 
rane durante questo anno. Le mie ricerche, per condizione di 
salute, dovettero essere più volte sospese, e nel tempo tras- 
corso apparvero un lavoro del prof. Tizzoni (1), in cui egli 
fornisce la descrizione di un unico caso di neoformazione 
Xmrziale e rigenerazione di parenchima epatico in un cane, 
il quale nell*asportazione della milza soffriva una accidentale 
lesione del fegato, e due comunicazioni preventive del dot- 
tore Golucci (2), delle quali quindi faccio ora un brevissimo 
cenno. 



(1) « Stadio sperimentale sulla rigenerazione parziale e sulla neofor- 
mazione del fegato. » Reale Accademia dei Lincei. — Anno CGLXXX, 
188S-83 e questo Archivio^ presente fascicolo. 

(2) Ricerche sperimentali e patologiche sulla ipertrofia e parziale ri- 
generazione del fegato. » Accademia delle Scienze di Bologna, 24 di- 
cembre 1882, e 11 febbraio 1883. 

Archivio per le Scienze Medieh§, VII. 10 
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Secondo Tizzoni, nel suo unico caso, il prooesBo ddla ri- 
generazione parziale e della neoformazione sarebbe identico, 
e si effettuerebbe per la formazione di cilindri epatici pieni 
che prendono origine da accumuli di cellule epatiche preesi- 
stenti in attiva proliferazione, i quali cilindri^ formati prima 
da protoplasma con grossi granuli albuminosi e con grana- 
lazioni di pigmento biliare e da molti nuclei, in parte, divi- 
dendosi in piccole cellule epatiche, si trasformerebbero in cor- 
doni cellulari ramosi, da cui origina il sistema trabecolare 
del fegato, e in parte, eanalizzandod, si trasformerebbero in 
dotti biliari. Questi cilindri epatici fin dal primo momento 
della loro formazione sono limitati dal tessuto connettivo vi- 
cino per un sottile spazio vuoto cke, secondo lui, rappresen- 
terai Vangtf^ dei dotti hit^ari. — Il dott* Col ucci al 
oontrarìo ammette ohe le cellule epatiche preeaistcmti non 
prenétmo alcuna parte nel prooesso di rigenerazione dd fe- 
gato, e ohe la neoformazione di cellule epatici^ è itUeramente 
dSKMta a gi^uH banchi che fuoresoono dai vasi, i quali glo- 
buli , organizzandosi, si trasformerebbero per edaitamewto 
diretto in cellule epatiche e cMale ii>asofùrm4Ui»e. Ohe però 
nelle asportazioni parziali a cuneo il oompeaso« meno in un 
caso , avverrebbe per cicatrice fibrosa; mentre nelle ferite 
lineari si avrebbe quasi sempre la rigenerazione del teesuto 
^ittioo per trasformazione diretta dei globuli bianohi* 

te mie esperienze sulla riproduzione pannale del fegato fi- 
nora jhtte specialmente sui cani e conigli , sono abbastanza 
numerose (06 asportazioni con 30 stadii diversi da 34 ore a 
128 giorni) , e consistevano in asportazioni di pezzi a cuneo 
di varia grandezza dal bordo libero dei lobi epatici, aleuae 
volte di pezzi ad arco di cerchio allo scopo di evitare Ravvi- 
cinamento delle labbra della soluzione che, come dirò, avviene 
di frequente nelle asportazioni cuneiformi, le quali esaminate 
a periodi molto avvanzati non offrono quasi più tracoie di 
quanto avvenne in quel campo limitato. 

In questa comimicazione io mi limito ad accennare breve- 
mente ai fatti principali da me osservati, e volendo prooedefe 
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con ordine, noterò come in seguito a paraiale nsportasioQe dal 
fegato 8i osservi: 

l"" Una emorragia più o meno forte, però mai grava ane 
<she in asportazioni considerevoli e ohe presto ai arrota per 
trombosi dei vasi recisi* 

2^ Un'iperemia collaterale e mortifloazioBe del parenohilM 
epatico dei bordi della soluzione , la quale mortificasiione ba 
un'estensione variabile, generalmente piccola nei oasi , più 
grande nei conigli. 

3^ Esaminando le soluzioni uno o pocbi giorni dopo pira* 
ticate^ si trovano con bordi tumidi e torbidi, ed in aleuni oa^i 
la soluzione è completamente riempita da un coagulo saugufr- 
gno ; in altri si ha un piccolo coagulo Éul fondo e qua e ih 
sui bordi ; in altri poi la soluzione si è m(dto ristretta per 
un considerevole avvicinamento de' suoi bcnrdi, tra i quali vi 
è poco sangue coagulato, per cui à ridotta pressoohò alle 
condizioni di una semplice ferita lineare ; infine in altri WlA 
si trova aderente ad una faccia del fegato in coorrispondeem 
della solazione V epiploon , oppure questo diifittaaieiite iml^ 
nuato in essa, esistendo sul fondo un piccolo coagulo. 

A questi fotti (Emorragia, Iperemia oollaten^le e Mortifioa* 
zione del parenchima) i quali si possono ritenere come con* 
seguenze Immediate della praticata soludone e sono anche 
comuni ad altri organi, succedono altri che devonai conside^ 
rare proprii del processo destinato a compensare la perdita dì 
sostanze e sono i seguenti : 

4"» La proliferazione del connettivo interacinoso (1) e 

la proliferazione delVepitelio dei dotti biliari preesistenti. 

Queste due proliferazioni avvengono quasi contempocanea- 



(1) In alcuni casi a periodo avanzato si osserva sulla superficie del fe- 
gato, in corrispondenza della soluzione, una neoformazione di tessuto 
connettivo a guisa di pellicola, che dapprima facilmente staecafaika, pm 
0i fonde colla capsula; e in tali casi pan-ebbe che questo connettivo cre- 
scendo vada a riempiere la soluzione di continuo. — Il connettivo intra- 
cinoso del parenchima mortificato, probabilmente prende parte alla neo« 
formazione di connettivo ohe rienpie definitivamente la aolazioae. 
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mente ; qaella del connettivo, dapprima moderata, si presenta 
nelle sezioni longitudinali (cioè parallele alle dae superficie 
del fegato) sotto forma di una striscia di tessuto connettivo 
giovane, che sta in diretta continuazione col connettivo Inter* 
acinoso e colla capsula (entrambi pid o meno infiltrati di 
cellule connettive giovani) e rivestendo i bordi della solu- 
zione, al cui parenchima mortificato si sostituisce, li separa 
dal coagulo sanguigno. Più tardi questo connettivo di neo- 
formazione invia dei prolungamenti per entro il coagulo in 
via di riassorbimento, e alla fine, sostituendosi grado grado 
a questo, trovasi la soluzione riempita di tessuto connettivo 
fibrillare, che relativamente presto assume i caratteri di con- 
nettivo stipato. Il riempimento della soluzione col connettiva 
di neoformazione avviene presto se per V avvicinamento dei 
bordi il coagulo era sottile ; molto tardi se un grosso coagulo 
vi esisteva. Nei conigli, in cui la mortificazione del paren- 
ohima epatico è più estesa , ponno trovarsi larghe zolle di 
questo, in più o meno avanzata via di disaggregazione, rac- 
chiuse nel connettivo che riempie la soluzione. Nei casi in 
cui si è insinuato V epiploon ha luogo una moderata neofor- 
mazione di connettivo che sul fondo si sostituisce al piccolo 
coagulo, sui bordi al parenchima vecchio mortificato, e fon- 
dendosi coirepiploon ne rende stabile T aderenza, mentre in 
questo rapidamente si riassorbe il grasso e si trasforma a 
poco a poco in connettivo fibrillare stipato, analogo a quello 
di neoformazione. In questo connettivo di neoformazione si 
trovano già a principio nelle vicinanze dei bordi della solu- 
zione dei cordoni cellulari, che nelle sezioni sono tagliati in 
tutti i sensi. Questi cordoni nei primi stadii si trovano spe- 
cialmente in corrispondenza del connettivo interacinoso del 
vecchio parenchima epatico, e nella serie di sezioni, quando 
vengono tagliati longitudinalmente, si può riconoscere la loro 
continuità coi dotti biliari interacinosi , di cui sono un sem- 
plice prolungamento, che si protende nel connettivo di neo- 
formazione, e per lo più in questo primo stadio mandano 
poche diramazioni laterali , le quali tendono a decorrere pa- 
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rallelamente alla direzione dei bordi della soluzione. Tali oor- 
doni cellolari grossi ed a brevi diramazioni, i quali si possono 
con maggior precisione dire epiteliali ^ mandano presto nu* 
morose ramificazioni laterali, che si suddividono in rami più 
piccoli, secondari, i quali si anastomizzano fra loro e formano 
quindi una rete a larghe maglie. I grossi cordoni epiteliali 
e le loro diramazioni principali in sezioni longitudinali mo- 
strano un decorso tortuoso, e non lasciano scorgere bene i 
lìmiti delle numerose cellule che li costituiscono, specialmente 
se i preparati sono chiusi in balsamo, per cui si potrebbero 
credere dei cordoni protoplasmatici con molti nuclei ; ma i 
lìmiti cellulari si scorgono abbastanza bene nei preparati 
chiusi in glicerina od acetato di potassa, meglio poi nelle 
loro sezioni trasversali. La difficoltà di riconoscere i limiti e 
quindi la forma di queste cellule, viene spiegata considerando 
i caratteri di esse. Sono infatti delle cellule piccole, a scarso 
protoplasma pallido od appena finamente granuloso, a nucleo 
grande tondeggiante o leggermente ovale, sono strettamente 
addossate le une alle altre ed hanno una forma irregolar- 
mente poligonale; caratteri evidenti di cellule epiteliali e sono 
molto somiglianti alle cellule dei dotti biliari di piccolo ca- 
libro. Le diramazioni secondarie di questi cordoni principali 
sono formate dalle stesse piccole cellule , ma in un numero 
minore, e le diramazioni più sottili, che da queste originano, 
appaiono in sezioni longitudinali formate da due serie di nu- 
clei ovali, circondate da scarso protoplasma pallido a limiti 
poco ben distinguibili , e nelle sezioni trasversali si vedono 
formati da 3, 4 o 5 piccole cellule, che limitano nel mezzo 
un sottilissimo forellino. Anche nelle sezioni trasversali dei 
cordoni più grossi si scorgono meglio i limiti cellulari e un 
forellino centrale, se il pezzo fu iniettato. I cordoni epiteliali 
descritti sono limitati dal tessuto connettivo fibrillare più o 
meno stipato di neoformazione, il quale non sempre si addossa 
direttamente al cordone epiteliale, ma lascia tra esso e la pa- 
rete connettiva uno spazio vuoto irregolare, spazio che manca 
se il pezzo era piccolo e prima di porlo in liquido di Mùller 
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fta trattato e<m iniezioni parenchimatose di acido osmioo. Sulla 
parete coQnettiTa che limita i grossi cordoni e le loro dira- 
massioni) si osserva qua e là qualche nucleo ovale aUungato. 
Tutti questi oordoni epiteliali, dai più grossi ai pia piccoli, 
sono fomiti di un sottile canale che si può evidentemente di- 
mostrare nei pezzi accuratamente iniettati. Lo spazio vuoto, 
che in alcuni preparati si osserva tra la parete connettiva e 
il cordone epiteliale, è probabilmente artificiale^ ma certamente 
' non rappresenta Torigine dei dotti biliari, come ammetterebbe 
Tizsoni, perchè 11 materiale d'iniezione mai perviene in 
questo spazio, bensì esclusivamente nel canal centrale limi- 
tato dalle cellule del cordone epiteliale. 

Coiresame dei varii stadii di sviluppo in sezioni asseriate, 
e con accurate iniezioni dei dotti biliari ò quindi possibile de-* 
terminare che i cordoni epiteliali originano direttamente dai 
dotti biliari preesistenti, le cui cellule sono in attiva proli- 
ferazione, e che essi sono tutti fin dapprincipio canalizzati. 

Seguendo ora le fasi di sviluppo di questi cordoni in rap- 
porto coi bordi della primitiva soluzionei si osserva che essi 
originando dai dotti biliari interacinosi , a principio brevi , 
tortuosi, forniti di poche ramificazioni che tendono a dirigerai 
per entro il connettivo di neoformazione e lungo i bordi della 
soluzione, mandano in seguito numerose diramazioni in tatti 
i sensi, le quali si anastomizzano tra loro e formano innanai 
al vecchio parenchima una rete di cordoni epiteliali , dalla 
quale poi partono nuove diramazioni, di cui quelle rivolte ai 
bordi della soluzione presto raggiungono il parenchima epa- 
tico, col quale si mettono in rapporto. Se questo vecchio pa* 
renchima office una zona periferica di cellule mortificate, come 
nei primi stadii di' frequente si osserva nel fegato del coni- 
glio, si vedono le ultime sottili diramazioni spingersi attra- 
verso questa zona e per entro ad essa anastomìzzarsi, finché 
raggiungono il parenchima normale. In tal modo nei primi 
tempi si ristabilisce la comunicazione delle vie biliari del pa-- 
renchima dei bordi il quale fu parzialmente interessato nella 
asportazione. A periodo più avanzato dalle trabecole di questa 
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rete a larghe maglie partono naoTe dirsmaaioni che ai diri* 
gOQo in tatti i senti, le qnali si anastomizzano tra loro e 
oòUe trabecole preesistenti, non che colle diramazi<tti delle 
alt^e reti di cordoni epiteliali che si formano lungo ì bordi, 
e ei fendono cosi le reti di cordoni epiteliali , specialmente 
nelle loro parti periferiche, più fitte* Nelle sottili sexiMi lon- 
gltodioali delle solnasioni di contìnuo a questo periodo (lS-20 
giorni) esaminati con obbiettivi di medio ingrandimento, si 
oseerva lungo i bordi della soluzione in corrispondenza del 
connettiva interacinoso una fitta rete di cordoni epiteliali, bi 
qaale si protende sui margini del vecchio parenchima , ove 
ha l'aspetto di accumuli cellulari addossati ad esso. Se perù 
con ibrti e buoni obbiettivi si analizzano quegli accumuli di 
cdlule, non si dura fatica, specialmente se ftuono iniettati i 
dotti biliari, ad accorgersi che non si tratta di disordinati 
accumuli cellulari, bensì di frammenti delle numerose trabe- 
cole della fitta rete di piccoli cordoni epiteliali, le quali tra- 
becole brevi e dirette in vario senso, vengono in gran parte 
tagliate obbliquamente, ed in sottilissime sezioni appaialo 
come isole più o meno allungate , tra le quali si osservano 
sempre alcune di forma tondeggiante, formate da 3*4 piccole 
odiule che limitano nel mezzo un fbrellino ripieno del ma- 
teriale d'iniezione, e sono sezioni trasversali di queste trabe- 
cole. Tra queste piccole isole epiteliali esiste scarso tessuto 
connettivo in cui si osservano dei nuclei ovali allungati che 
probabilmente appartengono a cellule di vasi in via di for- 
mazione. Già in questo momento le cellule epiteliali di tali 
isole, o trabecole, assomigliano a piccole cellule epatiche, ma 
vanno in seguito gradatamente ingrossando , il loro proto- 
plasma diventa più granuloso, i loro limiti più distinti , ed 
assumono in una parola caratteri che le avvicinano maggior- 
mente alle cellule epatiche a completo sviluppo, però per al- 
quanto tempo si distinguono dalle cellule epatiche del vecchio 
parenchima per essere quelle più piccole , meno granulose ; 
per avere un nucleo proporzionatamente più grosso e che si 
colora più intensamente coll'ematoxilina. In queste cellule si 
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osservano di frequente doe nuclei e varie delle fasi della di- 
visione nucleare indiretta. Questa trasformazione delle celluie 
dei cordoni epiteliali in piccole cellule epatiche, che dà lucgo 
al sistema trabecolare del nuovo parenchima e che inconin- 
cia nella rete di cordoni epiteliali, i quali si sono messi in 
rapporto col vecchio parenchima, progredisce gradatamente 
verso i grossi cordoni principali, alcuni dei quali a periodo 
più avanzato si trovano chiusi, insieme a scarso connettivo , 
nel parenchima nuovo. Questo parenchima nuovo risulta di 
una rete di trabecole che, tagliate in sezione longitudinale, 
appaiono formate da due serie di cellule epatiche, tagliate 
trasversalmente da 3-4 cellule con nucleo spinto verso la pe- 
riferia, e limitante un forellino visibile anche senza iniezione; 
le maglie di questa rete cellulare sono ripiene di sangue. In 
tal modo si formano qua e là delle isole, o meglio delle pe- 
nisole di nuovo parenchima, poiché sono congiunte col vec* 
chio^ e tra queste e al davanti di ciascuna si osservano sem- 
pre grossi cordoni epiteliali; perciò i bordi della soluzione 
non sono più segnati da una linea regolare, ma offirono sul 
loro decorso molte sporgenze. Queste penisole in seguito cre- 
scono in tutti i sensi, si fondono colle vicine, racchiudendo 
talora qualche grosso cordone epiteliale. Quasi in ogni stadio 
del processo di riproduzione si trova entro il tessuto connet- 
tivo al davanti del nuovo parenchima che limita i bordi deUa 
soluzione, ed anche a certa distanza da questo nuovo paren- 
chima, delle sezioni obblique, traverse o longitudinali di grossi 
cordoni epiteliali ramificati , da cui originano nuove reti , e 
da queste deriva sempre del nuovo parenchima. In stadii 
molto avanzati (90-128 giorni) si trova al posto dell'ampia 
soluzione di continuo una sottilissima striscia di tessuto con- 
nettivo (3-7 n) formata da fibrille connettive dirette longitu- 
dinalmente, tra le quali si osservano dei nuclei ovali allun- 
gati. Questa striscia di connettivo ha decorso tortuoso ed in 
molti punti è interrotta o da cordoni epiteliali eguali ai de- 
scritti, da cellule epatiche ben conformate che congiun- 
gono in quei tratti il parenchima dei due bordi, e tra queste 
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cellule, ohe a guisa di ponte ricongiungono i bordi, si scor- 
gono dei nuclei ovali allungati che hanno una direzione pa« 
rallela alPasse della soluzione, eguale quindi a . quella dei 
nuclei dello scarso connettivo che era al loro posto. Il pa- 
renchima ohe sta ai lati di questa sottile striscia di tessuto 
connettivo non offre una struttura acinosa, ma di una rete 
irregolare a trabecole cellulari ed a maglie ripiene di sangue. 

Della neoformazione dei vasi sanguigni, in rapporto al 
nuovo parenchima, mi riserbo a fare particolare menzione 
quando avrò studiato i pezzi convenientemente iniettati; ora 
potrei soltanto notare quanto ho rilevato in pezzi con inie- 
zione naturale, la quale, come si sa, poco bene si presta allo 
studio ed è sempre un'iniezione incompleta. 

Riguardo la proliferazione delle cellule epatiche, ammessa 
dal Tizzoni nel suo caso al settimo mese^ io noto che nei 
primi stadii, quando nei bordi vi ha veramente del paren- 
chima vecchio, non ebbi occasione di osservare fatti che la 
dimostrino; al contrario a stadii più avanzati nel parenchima 
neoformato, come già accennai, si ha una vera proliferazione 
per la quale si completa meglio il sistema trabecolare di esso. 
Varie fasi della divisione nucleare indiretta si osservano nelle 
cellule di questo parenchima nuovo, e specialmente nelle 
cellule dei cordoni epiteliali. Nessun fatto favorevole alla 
trasformazione dei globuli bianchi in cellule epatiche, am- 
messa dal dott. GoUuci, ho potuto osservare. A proposito 
di ciò noto che una moderatissima infiltrazione di connettivo 
interacinoso si trova soltanto negli stadii più recenti se ope- 
rando gli animali si impiegò scrupolosamente il metodo an- 
tisettico, trascurando il quale Tinfiltrazione è cosi abbondante 
che talora anche molto lontano dalla soluzione di continuo 
si formano considerevoli accumuli di cellule rotonde tanto 
nel connettivo interacinoso, come in mezzo agli acini epatici, 
e si ha Timagine di microscopici ascessi in via di formazione. 
Infine è anche da notarsi che nei conigli, cavie e topi le cel- 
lule dei piccoli cordoni epiteliali sono assai piccole, a con- 
tomi poco evidenti cosi che senza un accurato esame che 
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dimostri il loro modo di sgrgregazione, e senza iniesioai dei 
dotti biliari, potrebbero essere scambiate con cellule bianclie 
del sangue. 

Lo studio della riproduzione parziale di quest' organo a 
struttura assai complicata è certamente assai difficile, e ne- 
cessariamente richiede l'impiego di tutti quei mezzi che ne 
resero possibile un'esatta cognizione della sua normale, fina 
struttura. 

Dai risultati delle mie esperienze qui brevemente enunciati, 
si può dedurre che il processo di riproduzione parziale del 
fegato trova un perfetto riscontro nello sfHluppo embrionale 
di quesVorgano. Nello sviluppo embrionale, come ci insegna 
Remak, Gótte e Kdlliker, la primitiva formazione de- 
riva da una attii)a proliferazione^ dello strato fibroso (faser- 
schicht) circondante i due pnmitii>i dotti epatici e da una 
proliferazione dell'epitelio di questi, per la quale ultima si 
formano entro lo strato fibroso dei germogli, i cilindri epar 
tici, i quali crescendo si diramano e si anastomizzano, dando 
luogo al sistema trabecolare del fegato. Secondo Bemak e 
Kòlliker tali cilindri epatici sarebbero pieni; secondo Toldt 
e Zuckerkandl invece sarebbero fomiti di un sottile lume. 
— Nella riproduzione parziale si ha parimenti una attiva 
proliferazione del connettivo interacinoso (che circonda i 
dotti Mliart) e una proliferazione deWepitelio dei dotti M- 
liari preesistenti per la quale si formano cordoni o cilindri 
ohe si ramificano, si anastomizzano e danno luogo al sistema 
trabecolare del nuovo parenchima epatico. Le iniezioni dei 
dotti biliari, possibili nel fegato di animali adulti, dimostrano 
l'esistenza di un sottile lume nei detti cordoni epiteliali o 
cilindri^ come Toldt e Zuckerkandl trovarono nei feti 
umani. Il concetto da me esposto a proposito della riprodu- 
zione parziale della milza, trova quindi anche nel fegato una 
piena conferma. 

Agosto 1883. 
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(Tav. Xra a XIV). 



L'innerTazione motrice dello stomaco, quantunque oggetto 
d'indagini e ricerche da parte di non pochi fisiologi, non è 
tottaTia, come si fa a dire il Oohnheim (1)» conosdata in 
tutti i suoi dettagli, chò le conclusioni alle quali le espe- 
rienze han condotto, o hanno soltanto dipanata un po' la 
matassa, o Thanno lasciata più intrigata di prima. 

Che al taglio dei pneumogastrici al collo non consegua la 
paralisi completa dello stomaco, come YoUero Bernard (2) 
e parecchi altri fisiologi, è stato largamente comprovato dalle 
esperienze dello Schiff (3), il quale, avendo dopo un' ora dal 
pasto fatto il taglio dei due vaghi al coUOt e dopo poche ore 



(1) G. ColiDheim « Lezioni di patologia generale, d Napoli, 1881, 
11, p. 19. 

(2) C. Bernard a Lenona sor la physiologìe et la pathologie du bj- 
Btòme nervenx » Paris, 1858, t. II, p. 415. 

(3) M. Schiff e Le^ns sar la physio]. de la digestion. » Florence et 
TarÌD, t. II, p. 386. 



292 Voi. VII. N. 19. — A. RUSSO giuberti 2 

sagrificato gli animali, ha trovato la massa alimentare nel- 
rintestino; e Bidder e Schmidt ne han fornito eziandio 
delle prove evidentissime, constatando direttamente i movi- 
menti dello stomaco pieno in animali operati del taglio dei 
vaghi al collo e portatori di fistola gastrica. Anch'io ho ope- 
rato di doppia vagotomia alla regione media del collo e al 
di sotto del diaframma dei cani, digiuni da 48 ore, ed ho os- 
servato la deglutizione, sebbene impacciata, compiersi egual- 
mente che la digestione stomacale : i cani operati mangiavano 
con avidità la carne che si apprestava loro immediatamente 
dopo la praticata operazione, e, dopo otto ore, ucciso Tanimale, 
il ventricolo si trovava del tutto sbarazzato del suo contenuto. 

Che persistano adunque i movimenti stomacali dietro la 
sezione dei pneumogastrici, sia al collo ohe al disotto del 
diaframma, oramai rimane accertato. La persistenza intanto 
di tali movimenti alla funzionalità di quali fibre nervose si 
deve? Quali sono gli altri nervi che col pneumogastrico com- 
pletano rinnervazione motrice del ventricolo? 

A stabilire fin dove si eserciti Tinfluenza motrice del par- 
vago sullo stomaco, e a dimostrare quali altri nervi a tale 
influenza compartecipino ed in che modo, più che lasciarmi 
guidare da grossolane esperienze, quali mi sembra siano state 
quelle instituite da Schiff, Vulpian, Bernard e daall^i 
valentissimi, di aprire, cioè, lo stomaco, sbarazzarlo del con- 
tenuto e quindi eccitare i cordoni cervicali del vago o altri 
nervi afferenti, ed osservare le contrazioni che in seguito a 
tale eccitazione si determinavano nelle pareti stomacali, ho 
cercato di stabilire delle esperienze rigorose che fi^sessero 
anche conoscere le più piccole variazioni di volume, determi- 
nate da contrazioni anche parziali e debolissime, quali coi 
metodi sperimentali dai succitati fisiologi tenuti non avreb- 
bero potuto riscontrarsi: contrazioni parziali e deboli che 
nemmeno col mezzo grafico adusato dal Morat (1) è possi- 



(1) Morat a Sur rinnervation motrice de l'estomac. » Lyon medi- 
cale^ n*» 27, 1882. 
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bile mettere in evidenza, giacché rampolla di gomma che 
egli introduce nello stomaco e che, distesa per mezzo del- 
Taria, è messa in comunicazione airesterno con un tamburo 
a leva di Marey, quantunque a parete elastica e sottile, 
non può seguire la parete stomacale nelle sue curvature, e 
adattarvisi esattamente e in tutti i punti con egual tensione ; 
sicché anche un cotal mezzo nello studio dei moti dello sto- 
maco mi par molto lontano dalFattingere un rigore scien- 
tifico. 

A raggiungere quindi lo scopo mi son servito del pleti- 
smografo del Mosso, che mi passo per brevità dal descri- 
vere, rimandando chi legge alla descrizione che ne fa Fau- 
tore (1). I conigli sopra i quali ho sperimentato, sempre di 
grossa taglia, venivano legati suirapparecchio di Gzermak, 
e quindi, isolati i vaghi ed i simpatici alla regione mediana 
del collo e legato ivi Tesofago, venivano cloroformizzati. — 
Aperta allora largamente la cavità addominale, tagliato il 
duodeno a due centimetri dairorifizio pilorico, s'introduceva 
nello stomaco una cannula che vi si legava a doppio nodo, 
si passava alla lavatura dello stomaco con acqua tiepida, e, 
sbarazzatolo di ogni traccia di cibo, di aequa tiepida si riem- 
piva, e si metteva in rapporto col pletismografo, tenendo i 
visceri sempre coperti con una pezzuola inzuppata in acqua 
alla temperatura di SS"" G, che veniva rimutata ogni dieci 
minuti. — Per Teccitazione dei nervi ho fatto uso delFappa- 
recchio a slitta del Du Bois-Reymond, essendo Telettrìcità 
fornita da una pila Grenet e trovandosi il rocchetto secon- 
dario allo zero della graduazione: la durata di ciascuna ec- 
citazione era possibilmente la stessa. 

Ho fatto uso per i tracciati di carta millimetrata perchè 
potessero notarsi le più piccole variazioni di volume : infatti 



(1) A. Mosso « Sopra un nuovo metodo per scrivere i movimenti dei 
vasi sanguigni nell'uomo. » R. Aecad. delle Scienze di Tonno, 1875. 

A. Mosso e Peilacani « Sulle funzioni della vescica, t Atti dei 
Lincei, 1 Maggio, 1881. 
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a 3 millimetri suirordinata rispondendo un centimetro cubico 
di liquido, riesce anche apprezzabile Va dì centimetro cubico, 
che risponde a Vs millimetro delFordinata. Dei aumerosi trac- 
ciati ottenuti, essendo stata ciascuna esperienza rifatta più 
volte sopra diversi individui, perchè si fosse sicuri àél feno* 
meno, riporto qui soltanto quelli ottenuti aopra due comffli 
presso a poco della stessa grandezza e ciò perchè si possano 
stabilire più facilmente dei raffronti tra un fenomeno e Taltro. 
La linea T di ciascuna tavola rappresenta il tempo in secondi, 
e ciascun secondo risponde a 4 millimetri suiraacissa. 

Esperienza I. 

OontrsLzione dello stomaeo per Fecoit&aone di uz solo pneumo- 

gastrico (Tav. Xlli, trace. I). — li 28 settembre 1882, un coniglio 
del peso di grammi 1630 viene preparato nel modo sopradescritto. 
Messo in movimento il cilindro girante, si designa una retta sulla 
carta, la quale ci fa conoscere che le pareti àéHo stomaco sono in 
riposo assoluto. — In a si eccita il pneumogastrico destro e subito 
si designa sulla carta una curva ascensionale, che accenna ad una 
contrazione in massa del viscere. La curva in 12 secondi attinge 
la massima altezza, mm. 30 Vs dell'ordinata in a\ e quindi co- 
mincia dolcemente a discendere per ridursi sull'ascissa dopo lOV 
daireccitazione. Lo stomaco occupa allora esattamente il volume 
di prima e per la contrazione avvenuta la sua capacità è dimi- 
nuita di cent. cub. 10 Ve* ^^ durata della contrazione è circa ^/^ 
delia durata del rilasciamento. 

ESPEEUENZA II. 

Contrazione dello stomaco per Peccitazione dei due pneumoga- 
strici al collo (Tav. XIII, trace. II). — Lasciato in riposo Tanimale 
per cinque minuti dalla 1^ esperienza, si eccitano in 6 1 due pnen- 
mogastrici : lo stomaco si contrae in V di ce. 9 7$) meno che nel 
caso precedente, ma l'andamento del tracciato è diverso di quello 
della 1* esperienza: nel primo caso la contrazione è stata unica, 
si è determinata in massa sulle pareti del ventricolo., in quest'ul- 
timo caso si è ottenuta una serie di contrazioni e rilasciamenti 
successivi, si è avuta, cioè^ la coordinazione dei movimenti peri- 
staltici dello stomaco. 



1 
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ESPBRIBNZA. III. 

Contrazione dello^ stomaco per la recisione dei pneumogastrici 
al collo e paresi consecutiva (Tav. XIII, trace III). — Ristabilita 

nuovamente la quiete dello stomaco, dopo cinque minati daUa 
2* esperienza, in e si solleyano contemporaneamente i due pneu- 
mogastrici e si recidono entrambi con unico colpo di forbice. Per 
lo stimolo meccanico portato sul nervo avviene la contrasione dello 
stomaco, meno energica che nella precedente esperienza, per cui 
la capacità del viscere presenta in ^ la massima diminuzione che 
è di 4 cent. cub. — Dopo 36'^ dalla recisione, il tracciato si ri- 
duce sull'ascissa in e" e quindi discende ancora fino a 7 milli- 
metri ; lo stomaco, cioè, non solo ò ritornato sopra sé stesso, ma 
si ò dilatato, per lo stato paretico delle sue tuniche muscolari, 
fino a presentare una capacità di oc. 2 Va maggiore che nelle 
condizioni normali. 

Ebpbkibnza IY. 

Contrazione dello stomaoo per la recisione di m solo pneuma- 
gastrico^ e semiparesi consecutiva (Tav. XIII, trace. IV). — La 
contrazione delle pareti stomacali è meno energica della precedente 
quando si recide un solo dei pneumogastrici, ma eziandio in questo 
caso il rilasciamento è minore, la paresi consecutiva ò meno ac* 
centuata, come indica il tracciato relativo che abbiamo ottenuto 
sperimentando sopra un altro coniglio. —- Reciso il pnenmogastrico 
destro in e?, si ha la diminuzione massima della capacità dello sto- 
maco in d', che è di cent. cub. 3 Vs9 ^^ ^' ^ tracciato si riduce 
sull'ascissa, e quindi discende giù ancora fino a rappresentare 
«Ba dilatazione di un cent. cub. maggiore che nello stato fisio- 
logico. 

EspBROiNZA y. 

Contrazione dello stomaco per Yeccitazione del capo centrale 
di un vago reciso^ essendo integro Faltro (Tav. XIH, trace. V). — 
Reciso il pnenmogastrico destro, per cui abbiamo ottenuto il trac- 
ciato IY, e ristabilita la quiete, si ò eccitato in e il capo centrale 
dei pnenmogastrico reciso: si determina una contrazione piuttosto 
«nerica dello stomaco, per cui in e' presenta esso una dimina- 
sione nella eua capacità di cent. cab. 7 ^j^. — L' inflessione del 
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tracciato nel suo momento ascensionale accenna non a nn moyi- 
mento in massa delPorgano, ma a un movimento coordinato di 
peristalsi. 

ESPBBIBNZA VI. 

Gontrazioue dello stom&oo per reccit&zione dei capi periferici dei 
pneumogSLStrici recisi (Tby. XIII, trace. VI; Tav. XIV, trace.* VII, 
TlII). I tracciati che rappresentano la contraiione dello stomaco 
in segoito aireccitazione sia di ano dei capi periferici dei pnea- 
mogastrici recisi, sia di entrambi contemporaneamente, non diffe- 
riscono che nell'energia, mentre rappresentano lo stesso andamento 
del fenomeno, cioò la contrazione in massa del viscere. — Il trac- 
ciato YIII della tavola II rappresenta la contrazione dello stomaco 
consecntiva aireccitazione simultanea in 6 dei capi periferici dei 
due pneumogastrici : la massima energia di contrazione risponde 
al punto 6' del tracciato, per cui si ha una diminuzione nella ca- 
pacitò del viscere di 15 cent, cubici. — U tracciato VI, della ta- 
vola I, presenta la contrazione del ventricolo in seguito ali' eccita- 
zione in /del capo periferico del vago sinistro: in f la contrazione 
è massima e risponde ad una diminuzione di capacità di cent, 
cub. 7 Vs- — Finalmente il tracciato VII, della tavola II, ci dà 
la contrazione dipendente dall'eccitazione in a del capo periferico 
del pneumogastrico destro, per cui si ha in a' una diminuzione di 
5 cent. cub. della cavità dello stomaco. 

ESPBRIBNZA VII. 

Centratone dello stom&co per Feccitsizione dei capi centrali 
dei pneumogastrici recisi (Tav. XIV, trace. IX, X, XI). — Es- 
sendo entrambi recisi i due cordoni del decimo, si è passato al- 
l'eccitazione del capo centrale del pneumogastrico destro, indi del 
pneumogastrico sinistro, e infine dei capi centrali dei due vaghi 
simultaneamente. Si ottenne in tutti i tre casi la contrazione dello 
stomaco come indicano i tracciati IX, X, XI della tavola XIV. — 
n tracciato IX rappresenta la contrazione dello stomaco per Teo- 
citazione in e del capo centrale del pneumogastrico destro: la 
contrazione discretamente energica, ma lenta, presenta la massima 
intensità in (/, a cui risponde una diminuzione nella capacità sto- 
macale di cent. cub. 6 '/j. Il tracciato X risponde alla contrazione 
per l'eccitazione in d del capo centrale del vago sinistro; essa è 
meno energica della precedente, contraendosi in d' lo stomaco so- 
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lamento di 2 cent. cab. Infine la contrazione rappresentata dal 
tracciato XI è data dall^ eccitazione in e di entrambi i capi cen- 
trali dei dae pnenmogastrici: la contrazione in ^ presenta la mas- 
sima energia che accenna ad una diminuzione nella capacità dello 
stomaco di 3 cent, cubici. Tatti e tre i tracciati, ma di preferenza 
l'oltimo, rappresentano colle loro inflessioni i movimenti coordinati 
della peristalsi dello stomaco. 

Esperienza Vili. 
Contrajsione dello stomaco per Feccita^one dei simpatici al 

collo (Tay. XIV^ tracc.^ XII, XIII). — Essendo recisi i pneamo- 
gastrici al collo e determinandosi la contrazione dello stomaco per 
Teocitazione di un solo o di entrambi i capi centrali dei nervi se- 
zionati, si è passato alla ricerca della vìa percorsa dallo stimolo 
per la determinazione di tali movimenti riflessi. Pertanto in f 
(trace. XII), si sollevano e si eccitano contemporaneamente i dae 
cordoni del simpatico: dopo 5" dall'eccitazione, lo stomaco entra 
in contrazione presentando in/^ una diminazione di capacità di 
4 cent, cubici; quindi comincia lentamente a rilasciarsi per pre- 
sentare in f" una nuova contrazione. L'andamento del tracciato ci 
rivela cosi un movimento lento ma coordinato del viscere. Sezio- 
nati quindi i simpatici^ si passa all'eccitazione dei capi periferici 
di essi in g (trace. XIII), per cui avviene una contrazione in massa 
del viscere ed il ritorno lentissimo allo stato di quiete. La dimi- 
nuzione nella capacità dello stomaco in ^' è di 3 cent, cubici. 

Esperienza IX. 

Contrazione dello stomaco per Veccitazione dei capi centrali 
dei pneumogastrici recisi, essendo anche recisi i simpatici al 

collo (Tav. XIV, trace. XIY). — Tagliati i pneumogastrici, tagliati 
i simpatici al collo, si eccitano i capi centrali dei pneumogastrici 
per vedere se contrazioni di ordine riflesso, tuttavìa in tali condi- 
zioni, si fossero determinate nello stomaco. In m sì eccitano i capi 
centrali dei due vaghi^ e dopo 7'' lo stomaco comincia leggermente 
a contrarsi, presentando la massima diminuzione di cent. cub. 1 Vs 
nella sua capacità. 

Or quale la via tenuta dall'eccitazione, quale il decorso delle 
fibre nervose che hanno determinato la contrazione del viscere f 
Si è fatta la recisione del midollo spinale tra la 2^ e la 3* ver- 
tebra dorsale, e quindi si sono dinuovo eccitati in n (Tav. XIY, 

^ Archivio per l€ Sciente Medichi^ VIL IM 
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trace. XV) i capi centrali di entrambi i pneamogastrici : qneaia 
volta newana contrazione si ò determinata nello stomaco, decor- 
rendo il tracciato diritto dairan capo all'altro deiraecìBaa. 



Le surriferite esperienze ci portano a concludere: 
L'innervazione motrice dello stomaco è sotto la dipendenza 
del pneumogastrico, del gran simpatico e del midollo spinale, 
ma questi nervi vi compartecipano in grado diverso : in mas- 
sima parte Tinnervazione proviene dal parvago, giacché, sotto 
Teccitazione dei capi periferici dei nervi recisi, lo stomaco 
presenta la massima energia di contrazione e quindi la mas- 
sima diminuzione di capacità, come appare dai tracciati ot- 
tenuti neiresperienza YL In grado minore i movimenti dello 
stomaco sono sotto la dipendenza del gran simpatico, e in 
minor grado ancora sotto la dipendenza delle fibre prove- 
nienti dal midollo spinale : infatti la contrazione del viscere che 
si determina per la sola azione delle fibre spinali (Tav. XIY, 
trace. XIV) è meno energica della contrazione che tien dietro 
aireccitazione dei capi periferici dei simpatici recisi (trace. XIII, 
tav. XIV). 

La coordinazione poi dei movimenti dello stomaco si ha 
tutte le volte che lo stimolo giunge ai centri di coordina- 
zione, e da essi può trasmettersi al viscere per Tintermezzo 
degli altri nervi motori ; mentre per Teccitazione diretta delle 

* 

fibre centrifughe si ha la contrazione in massa deirorgano. 
Il gran simpatico adunque fornisce delle fibre motrici alle 
pareti dello stomaco, contrariamente a quanto aveva osser- 
vato Ghauveau (1), che, cioè, Teocitazione dei cordoni cer- 
vicali del gran simpatico non determina contrazione dello sto- 
maco; e sarebbero da accettarsi come esatte le esperienze 
deir Adrian (2), che provoca movimenti distinti di contra- 



(1) A. GhauTeau « Du nerf pneomogaatiique contidé ré comma agent 
ezcitatear et comme agent coordinateur dea coatractions otophagiennaa 
dans Tacte de la déglutition. » Journal de la pkysiologie de Vhomv%e 
et dee animatim^ de Brown-'Séquard, Ì9/B2, p. 211. 

(2) Adrian f Eckhard's Beitr. 2. Anat. a. Pbjsioi. » III, p. 50. 
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zioDe nello stomaco eccitando il plesso solare: il simpatico 
infatti e le fibre motrici proTenienti dal midollo spinale an- 
drebbero a far capo nei gangli semilunari per Tintermezzo 
degli splanohnici, e dai gangli semilunari i rami efferenti, 
formando il plesso solare, andrebbero a distribuirsi nelle pa- 
reti dello stomaco. L'eccitazione quindi dei gangli semilu- 
nari e del plesso solare, dobbiamo ammettere determini mo- 
vimenti di contrazione dello stomaco come stabilisce l'Adrian, 
e come siamo condotti ad ammettere per le nostre esperienze 
giacché gangli e plesso ricevono fibre del simpatico e del 
midollo spinale: ciò ancora in opposizione ai risultati otte- 
nuti dal Longet (1), il quale eccitando in modo diverso e 
gli splanchnici e i gangli non ha potuto svegliare nello sto- 
maco le più piccole contrazioni. 

11 problema con ciò non ha ricevuto la sua completa espli- 
cazione: rimane ancora a constatare qual'è la via seguita 
dalle fibre nervose provenienti dal midollo spinale per giun- 
gere allo stomaco, se cioè codeste fibre si addossano ai grandi 
o ai piccoli splanchnici; e rimane eziandio a dimostrare se 
abolita questa triplice innervazione motrice, che colle nostre 
esperienze abbiamo messa in luce, persistano ancora i movi- 
menti dello stomaco, per la presenza di gangli intragastrici, 
che il Ranvier ha constatato nello stomaco di rana. 

Metto fine alla presente nota ringraziando sentitamente il 
Sig. Giuseppe Alessi, studente in medicina, che con zelo 
e intelligenza mi coadiuvò in tutto il corso delle mie espe- 
rienze. 



(1) F. A. Longet a Traìtó de phjaiologie. » Paria, 1869, t. Ili, p,545. 



ARCHIVIO PER LE SCIENZE MEDICHE — Voi. VII. N. 20. 



ALTERAZIONI ISTOLOGICHE E FUNZIONALI DEI MUSCOLI 



DURANTE L'INANIZIONE 



DBL DOTTOR 



G. GAOIiIO 



ABBistente neirMitato di Fisiologia di Torino. 



(Con 3 incisioni). 



L'inanizione è stata dai fisiologi studiata principalmente 
dal punto di vista generale del ricambio materiale dell'orga- 
nismo; assai meno conosciuta è la parte che riguarda le al- 
terazioni, che, sotto la sua influenza, debbono svolgersi nella 
struttura e nelle funzioni dei singoli organi. Per consiglio 
del prof. A. Mosso io mi sono occupato della fisiologia dei 
muscoli durante la denutrizione. 

Nel febbraio 1882 furono messe in una vasca, ove circolava 
continuamente una corrente di acqua potabile, un grande 
numero di rane esculente e temperarle (R. agilis, Thom.), 
insieme con parecchi rospi, che vi stavano da parecchi mesi. 
Gol decorrere dei mesi le rane temporarie vennero tutte a 
perire; delle esculente molte morirono, specialmente le più 
grandi, sicché nel gennaio 1883, quando io cominciai i miei 
studii, non restavano che una ventina di rane esculente pic- 
cole e magrissime, insieme con i soliti rospi, dei quali due 
soli soccombettero, probabilmente ad un accidente, più che 
al digiuno. Siccome i rospi resistono tuttora ad un digiuno 
di due anni circa, io non ho voluto sciupare questo materiale. 
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e le mie esperienze si sono limitate alle rane esculente ; Do- 
terò tuttavia come le ricerche istoloeriche, intraprese sai mu- 
scoli di uno dei rospi morti, abbiano confermato quello che 
ho osservato nelle rane. 

I muscoli delle rane morte di inanizione erano considere- 
volmente ridotti di volume, esangui, pallidissimi, flaccidi: 
per determinare quanto avessero perduto di peso , io ho pe- 
sato il gastrocnemio di rane normali e di rane morte di ina- 
nizione, della stessa specie, dello stesso sesso e della stessa 
grandezza, determinata questa dalle misure del tronco (dal- 
Tapice del muso air ano) e delle zampe posteriori (dall' ano 
alFapice del quarto dito) . Biporte qui una di queste determi- 
nazioni^ che può servire come una media di parecchie espe- 
rienze: 

Rana magra, P. gr. 8466 Rana normale^ P. gr. 18,70 

DaU'apice del muso aU*ano 0°>>053 Dairapice del muso airano (P^fiS^ 
Dall'ano all'apice del 4« dito 0»,065 DaU'ano all'apice del 4* dito Ob,090 
P. del gastrocnemio. . . Gr. 0,051 P. del gastrocnemio; . . Gr. 0,345 

Per rana normale intendo una rana delle meglio nutrite, 
apportata di fresco in laboratorio; per evitare Terrore che 
poteva derivare dal digiuno che le rane soffrono nel letargo 
invernale, ho fatto queste determinazioni comparative a pri- 
mavera inoltrata. 

Dairesempio che ho riportato, si può dire che la rana era 
morta dopo di aver perduto 56.33 ^/^ del peso del suo corpo; 
mentre il muscolo aveva subito una diminuxione di 85.21 ^/q. 

Queste cifre sono assai più alte in confronto di quelle che 
Chossat stabili per gli animali a sangue caldo, ove lume- 
dia si calcola che l'animale muore, dopo avere perduto i 2/5 
del peso iniziale, cioè 40 ^/g ; e che i muscoli subiscono una 
diminuzione di peso eguale a poco più della metà. È certa- 
mente in una maniera troppo generale che nei Trattati di 
Fisiologia si afferma, che Tinanizione determini eguali per- 
dite di peso, cosi negli animali a sangue caldo, come io 
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quelli a san^rue freddo, e che la sola differenza ooDsista nel 
tempo assai più lungo che questi ultimi mettono a morire. 

L'esame istologico dei muscoli delle rane morte di inani- 
zicne di rane magrissime, uccise al momento deirosserva- 
zioae, fu fatto allo stato fresco o dopo aver fatto loro subire 
le comuni preparazioni; si osservarono le fibre per dilacera- 
zione, e dei tagli trasversali del muscolo. Si constatò un'atro- 
fia ddle fibre con degenerazione delle stesse; un gran nu- 
mero di granulazioni di grandezze diverse , generalmente 
piuttosto grosse, tondeggianti, bianchiccie, alquanto rifran- 
genti, oscurava più o meno e talvolta mascherava del tutto 
la striafora del muscolo. 

Queste granulazioni potevano già vedersi nel muscolo esa- 
minato alo stato fresco in cloruro sodico 0.75 ^U o nel loro 
proprio plasma; nei muscoli conservati neir alcool o nel li- 
quido di Sùller, se queste granulazioni non si vedevano 
bene, potevano farsi distinte mediante aggiunta di una solu- 
zione diluita di acido acetico. I muscoli normali di rana esa- 
minati per via di paragone non presentarono mai simili al- 
terazioni. 

Le granulazioni diedero una reazione negativa, trattate 
con tintura di iodio ed acido solforico , si scioglievano par- 
zialmente ndracido acetico concentrato e nella potassa cau- 
stica, non si coloravano neir acido osmico 1 ^o lasciato in 
contatto per più ore con i muscoli, resistevano, anche dopo 
di aver fatto atare lungamente i muscoli in alcool assoluto, 
alla azione prolungata dell'etere e del cloroformio bollente. 

Per tutte queste reazioni è chiaro come le granulazioni 
suddette siano di natura albuminoide e non di sostanza grassa, 
come a prima giunta si sarebbe facilmente giudicato. 

Nei muscoli esaminati per dilacerazione poteva già vedersi 
una moltiplicazione dei nuclei, i quali si vedevano disposti a 
colonna in serie molto fitta e provveduti di uno o due nu- 
cleoli; ma questo aumento di nuclei era evidentissimo nei 
tagli trasversali del mascolo, osservati con l'aiuto di colora- 
zioni diverse e particolarmente del picrocarminato di ammo- 
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nìaca e delFacido acetico; si vedevano moltiplicati tanto i 
nuclei accollati alla faccia profonda del sarcolemma , quante 
quelli che sono situati nella sostanza muscolare. Ordinaria- 
mente, mentre nella sezione trasversale di un fascette di mi- 
scelo normale io contavo da 4 a 6 nuclei, nella sezione dian 
muscolo denutrito ne contavo fino a 10 ; per queste osserva- 
zioni comparative mi valeva sopratutto di tagli del muscolo 
gastroonemio fatti sempre alla stessa distanza dal tendile di 
Achille. 

I nuclei dei muscoli denutriti sono inoltre tondeggAnti e 
più grossi dei nuclei dei muscoli normali, i quali aipaiono 
invece bastonciniformi. Un'alterazioncparticolare si ^ede at- 
torno i nuclei dei muscoli denutriti. La sostanza nuscolare 
non li circonda strettamente , ma lascia intomo ad essi uno 
spazio vuoto , che osservasi anche nelle fibre esandnate allo 
stato fresco; sicché si può dire che i nuclei non riempiono 
completamente gli interstizii muscolari ove giaccono. 

Tra le fibre muscolari atrofiche fu anche osservato una 
leggiera proliferazione di connettivo. 

Ricercando nella letteratura dell'argomento se queste alte- 
razioni che rinanizione determina nei muscoli fissero state 
già da altri osservate, io posso dire come esse mila abbiano 
di comune con le grandi cellule nucleate, delle ouali il Kol- 
liker vide riempito il sarcolemma delle fibre mascolari di 
tutte le rane che ebbe ad osservare in una prinavera (1). 

Ho sentito il bisogno di accennare questo, perchè le poche 
parole, con le quali il E511iker vi allude nel suo Trattato 
di istologia , mi avevan fatto sospettare se quelle rane non 
presentassero delle alterazioni dovute al digiuno , che pote- 
vano avere subito durante il letargo internale. 

Lo Zander (2) in un suo lavoro dice di avere trovato la 
degenerazione grassa delle fibre muscolari del cuore negli 
uccelli che muoiono di inanizione, reperto, che egli mette in 



(1) < Zeit. f. w. Zoologie, » 8, 1857, pag. )11. 

(2) a Gentralblatt f. die med. Wiss., > 18?9, N. 6-7. 
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confronto con quello analogo (Herzverfettung), che presen- 
tano gli uccelli morti in seguito al taglio dei nervi vaghi, 
per conchiudere che nei due casi, cosi la morte deiranimale 
come la degenerazione delle fibre del cuore ^ sia dovuta ad 
una medesima causa, alla inanizione. 

Queste conclusioni furono però impugnate dall'Eichorst (1) 
il quale osserva, che la degenerazione che si svolge nel cuore 
degli uccelli in seguito alla inanizione, risulta da granula- 
zioni, che, benché ad una prima osservazione si possano cre- 
dere di natura grassa, pure non hanno i caratteri chimici 
(trattamento con acido osmico) di questa sostanza. 

Anche il cuore delle rane morte di inanizione, da me os- 
servato, mostra le stesse alterazioni degli altri muscoli e non 
la degenerazione grassa. 



Per le esperienze fisiologiche io cominciai a servirmi delle 
rane, quando avevano raggiunto tale grado di denutrizione, 
che messe sul dorso avevano appena o non avevano affatto la 
forza di rialzarsi. Per analizzare la curva della contrazione 
muscolare mi servii del Miografo di Marey; alla rana ve- 
niva tagliato il bulbo ed eccitato lo sciatico per mezzo di un 
eccitatore a punte di platino. Con una disposizione tecnica, 
analoga a quella descritta dal Marey (2), per avere dei trac- 
ciati ad embriazione verticale, s'imprimeva al miografo intero 
un movimento di traslazione parallelamente alla generatrice 
del cilindro; per produrre Teccitazione ad un momento dato 
della rotazione del cilindro, fu annessa alla base di esso 
una punta metallica, che apriva e chiudeva il circuito, sem- 
pre ad un punto; un apparecchio simile a quello descritto 
dal Pflùger (3) permetteva di avere lascia scossa di aper- 
tura e di evitare la scossa unipolare ; per mezzo di un roc- 



(1) a Centralblatt f. die med. Wias., » 1879, N. 10. 

(2) Meth. graph. 

(3) Pl&ger, « Untersuchungea ùber Phjs. des Elect. » 1859, pag. 127. 



I 
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chetto a slitta di Du Bois Reymond veniva regolata la 
intensità dell'eccitazione. 

Dai tracciati che riporto (Figura 1) si vede chiaramente 
come l'inanizioDe modifichi tatta la curva della eontrazioDe 



a — CODtrmnoiie del gutrocuemio di nma nanuiJa. 
b — Id. M. id. migiinima. 

muscolare; nel periodo ascendente la cootranone è meno 
brusca, e mentre nei muscoli normali la prima metà dì questo 
periodo è rappresentata da una linea ohe si avvicina alla 
verticale, nel muscolo denntrito abbiamo invece una curva 
molto pronunziata; sì vede inoltre che la durata di tutta la 
contrazione muscolare, specialmente del periodo disoendente, 
è assai più lunga nei muscoli denutriti che nei muscoli nor- 
mali. La denutrizione spiega dunque sulla forma della con- 
trazione muscolare un'azione analoga a quella che è stata 
segnalata per l'influenza del freddo, della fatica e dell'ar- 
resto della circolazione. Tutto il valore che hanno questi 
tracciati è loro dato dalla costanza dei risultati, dalle o<m- 
dìzioni possibilmente identiche nelle quali facevo queste espe- 
rienze comparative; inoltre adoperavo sempre rane della stessa 
grandezza e la stessa intensità dì stimolo. 
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Ub aerale Deprez, fatto vibrare per mezzo di uo diapason 
di EOnig, ohe dava 50 Tlbrazionì al seooodo, controllava 
contìnuamente la velocità del cilindro. 

Eccitando i maacolì infino alla stanchezza, per vedere la 
influenza della fatica^ ho osservato che nei muscoli denutriti 
la curva della contrazione diveniva più presto meno alta e di 
maggiore durata che nei muscoli normali, tuttavia era dopo 
nn egual tempo che essi arrivavano a stancarsi completa- 
mente, a non rispondere cioè allo stimolo con una contrazione. 
Queste esperienze le ho continuate con il Miografo dell' He I- 
mholtz: la rana veniva preparata, come sopra, con la se- 
zione del midollo allongsto, T eccitamento per mezzo di un 
interruttore ad orologio si produceva ogni due secondi , la 
velocità del cilindro molto piccola j cosi poteva osservarsi 
chiaramente come tanto il muscolo denutrito, quanto il nor- 
male si stancassero pressappoco dopo un eguale numero di 
giri del cilindro. Solamente 1 tracciati del muscolo denutrito 
come si vede dalle Fìg. 2 e 3, sono assai più 
' bassi; mancano tuttavia in questi tracciati, per 
uno stimolo sufficiente, eguale a un dipresso a 
quello che è necessario per i muscoli normali, 
quelle irregolarità dì contrazioni ora alte, ora 
basse ed ora mancanti, che si os- 
servano cosi spesso quando lo sti- 
molo è debole o la eccitabilità ner- 
vosa presto a spegnersi (1). 

Eccitazione latente. ~ Le ricer- 
che suU'eccitezione latente furono 
TBffiUto otiaiiiio fatte eocitando lo sciatico sempre '''•^S.^'*' 

col Mlografn *^ col luognfo 

'*^«'S^''' *** ^^^ medesima altezza, e serven- ^'^^u,' 

'""S.i?"*' domi, sia del miografo dell'Hel- '^- t.S!'^^ 

mholtz, sia di quello del Harey, 

introducendo nel circuito inducente primario, un segnale 



(1) S. Onareschi ed A. Mosao, < Lea Plomaiaes. » Archiv. Hai. 
d« Biologie. T. DI, fate. Il, pig. 38. 
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Deprez, che indicava il momento in cui si praticava lo sti- 
molo. Da esse risulta che il periodo della eccitazione latente 
è, in una maniera generale, d'una durata maggiore nei mu- 
scoli denutriti, però anche qui, come nei muscoli normali, 
abbiamo delle oscillazioni, per le quali qualche volta il pe- 
riodo di eccitazione latente nelle rane magre diventa pres- 
sappoco eguale a quello delle rane sane. 

Eccitabilità. — M'è parso inoltre interessante ricercare di- 
rettamente se Teccitabilità nelle rane così esinanite fosse dimi- 
nuita se non si osservasse piuttosto ima ipereccitabilità ana- 
loga alla irritabilità débole^ che è stata segnalata nelFuomo 
in talune malattie, che inducono una denutrizione rapidis- 
sima. Le ricerche furono fatte con Tordinario rocchetto a 
slitta di Du Bois-Reymond e con un eccitatore fisso ad 
elettrodi impolarizzabili; Teccitazione veniva praticata sullo 
sciatico, a rendere evidenti i più piccoli movimenti del ga- 
strocnemio mi servii spesso di una leva leggerissima, fissata 
al tendine di Achille. Le esperienze comparative mostrarono 
costantemente come la eccitabilità nelle rane magre fosse 
diminuita pressappoco sul modello dell'esempio che qui ri- 
porto : 



Rana normale — Eccitazione sullo sciatico 



Rana magra — Eccitazione sullo sciatico 



destro 0",50 ^ ^. ^ 

1 Distanza 

sinistro 0»,523 f minima dei 

l rocchetti, 

destro 0.,40 i'^f^l^^ 
sinistro 0«,33 )n»ovimento 



Analoghi risultati diede Teccitazione praticata direttamente 
sui muscoli ; ma benché Tirritabilità sia, per Tinfluenza del- 
rinanizione, diminuita, essa si conserva per giorni e giorni 
assai meglio che Tirritabilità dei muscoli normali; questa 
singolare circostanza attrasse tutta la mia attenzione, ed io 
ho avuto cura di porla fuori di ogni dubbio con reiterate 
esperienze praticate sui muscoli normali e sui muscoli denu- 
triti gelosamente conservati nelle stesse condizioni. Analoga- 
mente le ricerche intraprese col galvanometro sul potere 
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elettromotore di questi mascoli hanno mostrato, come nei mu- 
scoli denutriti il potere elettromotorio fosse minore che nei 
muscoli sani, ma che si conservava assai più lungamente, di 
guisa che dopo un certo tempo, mentre i muscoli denutriti 
tenevano ancora qualche potere elettromotorio, esso era ri- 
dotto quasi a nulla nei muscoli sani. 

Anche il cuore estirpato alla rana vivente continua a pul- 
sare più lungo tempo se la rana ha sofferto rinanizione ; io 
ho più volte praticato Tesperienza di custodire in un vetrino 
da orologio 4 o 5 cuori di rana normale ed 1 cuore di rana 
esinanita, immersi in qualche goccia di siero diluito con una 
soluzione 0,75 ^/^ di cloruro di sodio , e tenuti al coperto di 
ogni evaporazione; ho cosi osservato con lo scorrere dei 
giorni, che mentre i cuori della rana normale Tuno dopo 
Taltro cessavano di pulsare, T ultimo a manifestare ancora 
qualche contrazione, benché debolissima, era appunto il cuore 
della rana esinanita. 

Anche nella rana che muore di inanizione il cuore le so- 
pravvìve ancora per molto tempo, talvolta un giorno intero, 
e mantiene la circolazione del sangue, prolungando cosi la 
vita per meglio dire Tagonia delPanimale; questo persistere 
dei movimenti del cuore, quando Tanimale sembra già morto, 
che noi osserviamo cosi caratteristicamente per razione del 
curaro, e che si ripete per Tinfluenza di veleni diversi, io lo 
aveva pure osservato per le rane che muoiono nelle vasche 
d'una malattia d'infezione, ed avevo notato come era in questa 
circostanza appunto, in cui ewi risoluzione paralitica delFa- 
nimale, persistenza dei movimenti del cuore e della circola- 
zione , che si ritrovava delFossalato di calcio nella vescica 
urinaria (1). 

Ora poiché anche nella rana che muore di inanizione si 
osserva questo lungo persistere dei battiti del cuore, dob- 



(I) G. aglio, « Sulla formazione dell'acido ossalico nell'orgaDismo 
animale. » Giornale della R, Accademia di Medicina di Torino^ 
marzo 1883. 
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biamo conchiudere come esso sia un fenomeno della morte 
naturale, che i veleni riescono più o meno a mettere in evi- 
denza. 

Io non posso terminare questa mia nota senza estendere 
anche al Prof. G. Bizzozero i ringraziamenti che io debbo al 
Prof. A. Mosso per i consigli dei quali sempre mi furono 
larghi. 

Torino, Spingno 1883. 
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TRASMISSIONE DEL CARBONCHIO 

COL MEZZO DELLE VIE DiaERENTI 
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Edoardo PEBRONGITO 



Nel decorso anno ho somministrato ripetute volte milze 
spapulate e sangue di animali carbonchiosi a boYini, pecore 
e conigli, senza ottenere lo sviluppo del carbonchio. 

A conigli iniettai talvolta nella bocca fino oltre ad un cen- 
timetro cubico di liquido virulento contenente una grande 
quantità di spore» senza ottenere lo sviluppo della malattia. 

Permisi a varii individui che, sotto la mia sorveglianza, 
mangiassero cotte le carni, il cuore, i polmoni, il fegato ed i 
reni di ovini fatti morire sperimentalmente di carbonchio senza 
che nessuno avvertisse sintomo di malessere qualsiasi. 

Nello scorso dicembre sottomisi una famiglia di topi bianchi 
ad alimentazione esclusivamente carnea costituita dalle cavie 
e dai conigli, che continuamente mi morivano di carbonchio 
per le esperienze in corso. 

Dieci giorni dopo che la famiglia di topi si trovò sotto- 
posta al regime indicato ne mori uno di indigestione stoma- 
cale) ma non di carbonchio. Trascorsero parecchi mesi dacché 
si era incominciato un tal regime^ ed i compagni del morto 
continuarono a vivere rigogliosi, in modo che la famiglia si 
è aumentata di parecchie generazioni di topolini, che si mo- 
stravano ghiottissimi delle carni e specialmente del fegato e 
della milza delle cavie carbonchiose. 
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Fa duopo quindi ammettere, ciò che del resto venne gA 
dimostrato, che il succo gastrico distrugga razione virulenta 
dei bacilli carbonchiosi. 

Che il sugo gastrico abbia un'azione mortale sui bacilli 
del carbonchio, viene dimostrato da mie esperienze eseguite 
nello scorso dicembre mediante la semplice pepsina. In allora 
ho potuto constatare che mentre questa sostanza disciolta 
neiracqua non uccide i bacilli in 5', li rende sicuramente 
inattivi dopo 2ò'. 

Lo stesso acido cloridrico 1 p. 500, uccide i bacteri del car- 
bonchio in meno di un'ora e mezza. 

Sottoposi in seguito i topi ad alimentazione con mollica di 
pane bagnata con liquidi di colture virulentissime costituite 
unicamente da spore del B. anthracis, e si sparsero sulle 
carni ripetute volte tubicini pieni dello stesso virus che man- 
giarono col pane e colla carne carbonchiosa cruda. Si sono 
cosi consumati 260 gr. di liquido di coltura e trascorsero 
oltre 6 mesi dal cominciamento delle prove, senza che nessun 
topo sia morto. 

L'esame delle feci nello scopo di scoprirvi ovoli o larve di 
elminti è riuscito del pari negativo (1). 

Dopo aver adunque fatto consumare senza risultato 260 gr. 
di virus forte, costituito interamente di spore, alla famiglia 
di topi, mi nacque il sospetto che non fosse completamente 
vera l'ammessa grande disposizione dei topi bianchi a con- 
trarre il carbonchio. Perciò procedetti sopra di essi ad ino- 
culazioni come segue: 

Il 3 maggio, ore 2 pom.^ inocalato coq virus di coltura forte N. 2 
topi bianchi; 1 terzo topo venne inoculato collo stesso virus da 
46 ore nell'acqua del liquido di Eocker — nessun risultato. 

Il 6 maggio, ore 3,40 pom. inoculato con virus forte una cavia 
e due topi. La prima morì di carbonchio in 32 ore circa; uno dei 



(1) Comanicazione fatta alla R. Accademia di Medicina di Torino. 
Seduta del 16 febbraio 1883. 
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due topi mori nella notte dal 10 airil, cioò oltre 4 giorni dopo 
l'innesto. All'autopsia praticata dal D. Carità si trovarono raris- 
flimi bacilli del carbonchio. 

Il 21, ore 4 pom., collo stesso virus forte vennero inocnlati 
5 topi, dei quali 2 erano già stati preventivamente innestati. Nes- 
suno mostrò di soffrirne. 

Il 29 maggio, ore 4 pom. a quattro topi, dei quali 2 nuovi e 
stati allevati in altro luogo, si è inoculato abbondante diluizione 
di fegato di cavia morta di carbonchio con notevole numero di 
bacilli. Il 81, alle ore 3 1/2 pom. circa, morì un topo del labora- 
torio innestato il 29, cioò due giorni prima: esso presentava una 
vasta inflltraiìone di pus nel connettivo sottocutaneo in corrispon- 
densa del punto d'innesto, milza tumefatta con rari bacilli del 
carbonchio. Colla diluizione di questa milza venne inoculato un 
piccolissimo porchettino^ che morì 27 ore dopo l'innesto con vasto 
edema in corrispondenza del punto d'inoculazione, essudato gela- 
tinoso ricchissimo di bacilli; rari bacilli nel sangue; milza rosea, 
sottile, d'apparenza normale, senza bacilli. 

Adunque, dei quattro topi innestati il 29^ con abbondante dilui- 
zione di fegato carbonchioso fresco, non ne sarebbe morto che uno. 

Il 2 giugno, ore 4 1/2 pom., inoculati nove topi con diluizione 
di milza di coniglio ricchissima di bacilli. Se ne iniettarono, colla 
siringa di Pra vaz, due divisioni (200 mUlim. cubici) sotto la pelle 
di una coscia per ogni topo. Uno di questi inoculati morì alle 9 ant. 
del giorno susseguente, cioò 16 ore 1/2 dopo l'innesto, con grande tu- 
mefazione dell'arto operato, prodotta da essudato gelatinoso ricco di 
bacilli; rarissimi bacilli nel sangue; milza tumefatta con rari bacilli. 

Nella notte dal 7 air 8, cioò 5 giorni e 1/2 circadopo l'innesto, 
morì un secondo topo con nessuna traccia nel punto operato, milza 
tumefatta con rari bacilli ; sangue del cuore nerastro poltaceo con 
qualche raro bacillo. Il giorno 8, alle ore 1 1/2 pom., con dilui- 
zione del sangue del cuore e della milza di questo topo si sono 
inoculati due porcellini d'India e colla stessa sostanza, mantenuta 
prima per un'ora dai 51^ ai 53'', si sono inoculate due altre cavie. 
Le due prime morirono nella notte dal 9 al 10 di vero carbon- 
chio con numerosissimi bacilli nel sangue e neUa milza; i due 
ultimi non presentarono alcun sintomo morboso. 

L'Il giugno, alle 3 pom., cioè 9 giorni circa dopo l'innesto, 
morì un terzo topo di carbonchio, con milza tumefatta e pochi 
bacilli; nessuna traccia di lesione nel punto operato. Colla milza 
venne fatta una diluizione di polpa e con questa si è innestato 
un porcellino d'India che morì di carbonchio in meno di 36 ore. 

Archivio p«r le Scienza Mediche, VII. 21 
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La rìmanenie parte della diluizione si ò messa e mantenata per 
an*ora e mezza alla temperatura di 50^, 57'' G. e se ne è inne- 
stata alle 7,45 pom. un centim. e. ad una cavia gravida, la quale 
non ebbe nulla. 

Intanto questi riBultati servono a dimostrare come i tq>i 
bianchi abbiano pochiBSima attitudine a contrarre il carbon- 
chio ; che quindi costituiscono animali pochissimo adatti per 
lo studio della malattia. Essi godono di una speciale re- 
frattarietà pel carbonchio e, tranne che in rarissimi casi» i 
bacilli, anche quando gli animali innestati muoiono, non si 
trovano che in scarsissimo numero nel sangue e negli organi 
da sfuggire talvolta ad un^osservazione poco scrupolosa. Ciò- 
nonpertanto il loro numero relativamente molto scarso non 
può ritenersi, contrariamente airopinione del Fokker, come 
argomento in favore della non specificità del B. anthracis, 
poiché in tutti i casi essi si incontrano sempre; e quando ne 
viene distrutta la loro azione o colla temperatura, o con so- 
stanze che li ammazzino, Tinnesto ad animali i più adatti a 
contrarre la malattia riesce sempre negativo. 

Gli esperimenti fatti eoi topi avendomi dimostrato che questi 
animali sono meno adatti per lo studio del carbonchio, ho volato 
tentare altre prove sopra animali, la cui attitudine a contrarre la ma- 
lattia non potesse essere messa in dubbio. Quindi il giorno 2 giugno, 
alle 4 1/2 pom. isolai sei porcellini d'India di differente età e gros- 
sezza e cominciai a fornir loro crusca inumidita con diluizioDe di 
milza carbonchiosa ricchissima di bacteri. Il 3 ho ripetuto la stessa 
somministrazione, aggiungendo, per aumentare la quantità del li- 
quido virulento, ancora il fegato, il cuore e tutto il sangue ric- 
chissimi di bacteri, che mangiarono avidamente. Lo stesso ho fatto 
con cavie carbonchiose di fresco morte, nei giorni susseguenti 7 
e 0, ed il giorno 10 si ò ripetuta la medenma somministrazione 
utilizzando la milza, il fegato, il sangue ed il cuore, invece che 
di uno, di due porcellini carbonchiosi. 

Uno dei porcellini in esperimento, dei più grossi, mori di car- 
bonchio alle 5 antim. del 12, cioò 9 giorni e 1/2 circa dal comin- 
ciamento degli esperimenti. 

L'autopsia venne praticata diligentìssima nello scopo di vedere 
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in qual punto dell'apparato digerente fosse awenato l'innesto e se 
rinfeanoDe si dovesse a preesistente elmintiasi intestinale. 

U oadayerino esaminato col Dott. Carità, presentava meteo- 
rismo pronunciato e rigidità. Nella bocca, nella faringe, nell'esofago 
e nello stomaco non si riscontrarono traccio dell'avvenuta infezione; 
il ventricolo era pieno di sostanze alimentari mollicce, e per quanti 
esami microscopici si siano praticati non si è rinvenuto altro che 
cellule della torula cerevisiae, altri fermenti ed un uovo apparente- 
mente di ascaride. La milza del cadaverino era tumefatta, grossa 
tre volte il normale, con numerosissimi bacilli ; sangue pure ricco 
di bacilli. L'intestino tenue invece era tumefatto, di color giallo 
rossiccio, con evidente infiltrazione siwosa nelle sue pareti e 
tratto tratto dei ponti molto iperemici in modo da apparire giallo- 
rossiccio a contenuto di chilo e di muco; il colon pieno di sostanze 
duriccio; nel retto sibale dure e asciutte costituite da sostanze 
vegetali dure con molte ariste, ed aculei che evidentemente ave- 
vano irritato la mucosa del tenue, promovendone esfogliazione epite- 
liale e catarro, d'onde l'innesto della malattia per mezzo del tenue. 

Ma, si obbietterà da taluno, come potevano mantenersi vivi i 
bacilli del carbonchio nonostante il loro passaggio nello stomaco 
a contatto del succo gastrico? Invero, nella pluralità dei casi bi- 
sogna ammettere che i bacilli vengano distrutti nel ventricolo; 
ma come passano dei frustoli di fibre carnee indigeste, possono 
giungere nell'intestino tenue dei bacilli perfettamente attivi; per 
cai, data una desquamazione epiteliale della mucosa del tenue, il 
virus antracico rappresentato dai bacilli può trovare una via per 
arrivare nei tessuti vivi e nel sangue e determinare la malattia. 

Il 14 giugno, alle ore 5 1/2 pom. ai cinque porcellini superstiti 
amministrai ancora crusca con sangue, fegato, milza e cuore spa- 
palati di cavia morta poche ore prima di carbonchio. 

Il 22 giugno, ore 2 e 45, ai cinque porchettini ne aggiunsi 
altri cinque nuovi che segnai con taglio dei peli sulla groppa. 
Amministrai quindi a tutti crusca bagnata con milza, fegato, 
sangue e cuore di cavia carbonchiosa, spapulate assieme. 

U giorno susseguente, alle ore 10 e 1/2 ant. ho ripetuto un 
analogo pasto infetto e cosi pure il 25, alle 6 pom. Il 27, alle 
11 e 10 ant. amministrai ancora fegato, sangue, cuore e milza spa- 
palati nella crusca; il 29, alle ore 10 e 45 ant. ho ripetuto il solito 
pasto adoperando i visceri ed il sangue di una cavia carbonchiosa, 
coU'agginnta però alla crusca e sangue, di 6 cent, cubi di virus 
forte costituito da spore. Alle ore 3,30 pom. dello stesso giorno 
moriva un piccolo porcellino di quelli aggiunti il 22, cioè da 7 
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giorni sottoposto ad alimentazione infetta. Sezionato , gli si ritro- 
yarono tutte le lesioni del carbonchia oosidetto spontaneo col tenne 
tumefatto ed edematoso evidentemente per innesto della malattia. 
L'esame microscopico delle sostanze fecali non ha rivelato altro che 
numerose ariste nelle sibale figurate del grosso intestino. 

Nella notte del 29 al 30 morirono ancora due degli antichi por- 
cellini ed uno dei nuovi mori alle 10 ant. del 30. Tutti coi carat- 
teri del carbonchio spontaneo: tumefazione grande della milza, 
numero grande dei bacilli nel sangue e nei tessuti, intestino tenue 
tumefatto, leggermente edematoso. i 

Il 30 giugno, alle ore 3 pom., ai superstiti si amministrarono 
nella crusca altri 6 cent. cub. di virus forte; il 3 luglio, alle 
11 ant., amministrazione nella crusca di milza, fegato, sangue e 
cuore spapulati assieme, di tre cavie morte il mattino stesso di 
carbonchio innestato; il giorno susseguente, ore 9 ant., ammini- 
strazione di crusca con visceri e sangue di una cavia morta di 
carbonchio, oltre a 5 cent. cub. di virus forte costituito intera- 
mente da spore. 

Il 5, ore 10,45 ant., amministrai crusca con fegato, milza, 
sangue e cuore di due cavie carbonchiose ed un liquido di coltura 
ricco di spore e di bacteri nella quantità di 1 cent. cub. circa. 

Il 6, ore 10 1/2 ant., morì uno degli antichi porcellini con tutte 
le lesioni le più caratteristiche del cosidetto carbonchio spontaneo. 
L'intestino duodeno e digiuno era tumefatto, molto iperemico^ 
giallo-rossiccio^ iniettato. Milza grossa tre o quattro volte il nor- 
male, ricca di bacilli. 

Gol fegato, milza, cuore e sangue di questo stesso porcellino si 
fece una pappa mescolata a crusca ed a 4 cent. cub. di virus 
forte, costituito quasi interamente da spore. 

Il 7, ore 3 pom., altra pappa con fegato, milza, cuore e sangue 
di una cavia carbonchiosa, con crusca e 4 cent. cub. di virus forte 
costituito da spore. 

Il 9, alle ore 1 1/2 pom., agli stessi cinque porcellini, una pappa 
costituita unicamente di polmoni, cuore, fegato, milza e sangue di 
quattro cavie morte da poche ore di carbonchio. 

Si ò notato che i porcellini superstiti ingrassavano a meraviglia 
ed appetivano molto le sostanze virulente che loro sì davano abbon- 
dantemente. 

Nella notte del 9 al 10 mori una grossa cavia dei più vecchi por- 
cellini, con tutti i sintomi del carbonchio spontaneo. Era flaccida, 
gravida, con tutte le lesioni del carbonchio spontaneo. Milza spapu- 
lantesi con molti bacilli. 
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Alle 5, 30 pom. del 19, eolla crusca altri 5 cent, cubici di virus 
tutto spore e filamenti sporigeni. 

Il 12 si ò ripetuto analogo pasto infetto. 

I quattro porcellini superstiti continuarono però ad ingrassare ed 
a mantenersi nelle più floride condizioni di salute, per oltre i due 
mesi successivi alla cessazione deiralimentazione infetta^ malgrado 
che si siano sempre tenuti in osservazione nella stessa cassa, dove 
abbondante viras poteva essersi sparso anche sulla lettiera e per 
ogni doye. Se si fosse continuata l'alimentazione infetta ancora 
per molto tempo, sarebbe forse giunto il momento in cui tutte le 
cavie sarebbero morte di carbonchio; e allora si sarebbe anche 
potuto sospettare che il periodo d'incubazione del carbonchio co- 
municato per le vie digerenti potesse estendersi a mesi! Ma se 
per periodo d'incubazione debbesi intendere il tempo che trascorre 
fra la penetrazione del virus nel sangue o nei tessuti vivi di un 
animale e la manifestazione dei primi sintomi della malattia, anche 
per le vie digerenti, esso non potrà considerarsi maggiore che 
nei casi di comune innesto. Avvegnaché le spore possono rima- 
nere lungo tempo ed impunemente sugli epitelii, e trascorrere 
lungo tutto il tubo digerente senza infettare se non trovano punti 
depitelizzati. 

Nel nostro caso non poteva parlarsi di predisposizione nel 
vero senso della parola, poiché le quattro cavie superstite ino- 
culate dopo con analogo virus, morirono nel tempo ordinario 
di carbonchio. 

In guisa che un solo porcellino, sopra 11, sarebbe morto 
di carbonchio trasmesso per la via deirintestino col mezzo 
dei bacilli del sangue, fegato, milza e di altri visceri che si 
mescolavano colla crusca e si amministravano quale ordinario 
alimento. Dei 10 superstiti, 6 avrebbero contratto il carbonchio 
col mezzo delle spore mescolate ai relativi bacilli del sangue. 
Credo quindi si possa concludere: 1^ Che Tinfezione per la 
via intestinale riesci più difBlcile col mezzo di bacilli, che 
non colle spore; 2° Che essa può avvenire ogni qualvolta i 
bacilli passano inosservati nello stomaco e trovano nell'in- 
testino punti depitelizzati, o in conseguenza di parassitismo 
od anche perchè l'uso di alimenti ruvidi e grossolani pro- 
duce facilmente catarri, ohe inducono Tesfogliazione epiteliale 
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e quindi promuovono quella condizione che è indispensabile 
perchè Tinfezione possa avvenire ; 3^" Che il cosidetto carbon- 
chio spontaneo avviene specialmente per le vie digerenti e 
quasi sempre col mezzo del virus allo stato di spora; 4* Che 
anche le spore ingoiate in grande quantità, per essere assor- 
bite e produrre il carbonchio, hanno bisogno di trovare su- 
perficie depitelizzate. 
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Lalwratorio d'Istologia e PaUdogia Generale della R. Univ. di Pavia. 



NOTE ISTOLOGICHE 

SUL10RI6INE REALE 01 ALCUNI NERVI CEREBRALI 



Utìo VINCENZI 

(Teti di lAurea) 



Nd laboratorio del Prof. Oolgi intrapresi una serie di 
ricerche suiristologia del midollo allungato, e suirorigine 
di alcani nervi cerebrali, valendomi del metodo prezioso della 
colorazione nera. I miei studi vennero eseguiti in cervelli e 
midolli di vitello, maiale, gatto, coniglio e cavia. 

L^argomento è cosi importante, ed è stato oggetto di tanti 
studi per parte di anatomici valentissimi, che io ora intendo 
di accennare solo ai risultati da me ottenuti e in modo con- 
ciso, riaerbandomi di pubblicare il lavoro in esteso quando i 
miei stadi saranno stati eseguiti su più larga scala, e di ac- 
cennare allora a quanto si fece in proposito. Però desidero 
qui asaerire come fra i numerosissimi lavori sull'anatomia del 
midollo allungato, e suirorigine dei nervi cerebrali , ne ab- 
biamo un numero abbastanza grande, che lungi dall'essere 
poggiati su fatti constatati, non sono che il risultato di menti 
più o meno immaginative , che -per rispondere ai risultati 
della fisiologia, hanno fatto un'anatomia, come dicono i fran- 
cesi, de commande. Lasciando poi da parte questi lavori, che 
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non hanno ottenuto altro effetto, che quello di intralciare la 
via al vero progresso negli studi istologici del sistema ner- 
voso, ricorderò pure che dall'insieme delle altre ricerche, si 
è ben lontani dall'avere ottenuto dei risultati sicuri, chiari, 
indiscutibili. Da una parte le difficoltà delPinvestigazioDe in 
un tessuto per se stesso complicatissimo, dall'altra i mezzi 
di colorazione poco adatti a rilevarne la fina struttura, e per 
ultimo il desiderio di ogni anatomico di volere spiegare i 
fatti fisiologici, pur dicendo di vedere chiaro, dove esiste 
tuttora la più profonda oscurità, dovevano rendere se non 
vani gli sforzi degli anatomici, almeno impotenti a giungere 
allo scopo da tutti desiderato, quello cioè di chiarire le con- 
nessioni dei centri nervosi. 

Se pensiamo alla struttura e morfologia delle cellule ner- 
vose, delle cellule della nevroglia, e delle fibre nervose, ap- 
parisce chiara la complicatezza di questo tessuto. In un'ini- 
palcatura di cellule raggiate e di fasci nervosi colle più 
bizzarre direzioni, noi troviamo disposte le cellule nervose, 
che alla loro volta, ricche di prolungamenti protoplasmatìci, 
danno origine a quel prolungamento unico, e di aspetto spe- 
ciale, che il Deiters per primo scoperse, e ohe ha certo la 
importanza la più elevata nel tessuto nervoso, perchè da esso 
originano le fibre , e per esso si fanno le connessioni intime 
fra le diverse provinole del sistema nervoso centrale. Le fine 
particolarità delle cellule nervose non potevano certamente 
rivelarsi coi metodi di colorazione fin qui usati. Né il car- 
mino, Tematossilina, i colori d'anilina ecc., potranno mai farci 
risaltare in modo chiaro, distinto, e i corpi cellulari, e la ter- 
minazione dei loro prolungamenti. Si vedrà airingrosso la 
forma della cellula nervosa, potranno in qualche caso farci 
vedere ben distinto il prolungamento nervoso , ma in tesi 
generale si può decisamente affermare, ohe queste colorazioni 
sono affiktto impotenti a dar luce in questi studi. Risaltano è 
vero le cellule nervose, ma ai nostri occhi si rivelano solo 
quelle che hanno diametri cospicui ; quelle ohe sono pioooUs^ 
sime e che pure trovansi a miriadi, nessuna delle colorazioni 



3 NOTE IST0L06ICHB SULL'ORiaiNX REALB.DI ALCUMI NERVI OERBBRALI 321 

usate paò £arcele vedere. Base ci appaiono come granali (strato 
Srranuloso del cervelletto, fascia dentata ecc.), in cui è aJSatto 
inutile cercare il prolungamento nervoso. Lasciando di dire 
che non risaltano le cellule della nevroglia, né spiccano le 
fibre nervose isolatamente, io credo, da quel poco che ho 
detto, che anche il più accanito fautore della colorazione col 
carmino, o dei colori d'anilina, dovrà ammettere che poco o 
nulla ^i può concludere nelFistologia del sistema nervoso , 
quando una buona parte del tessuto rimane avvolta neiro- 
scurità. 

Si deve al Golgi il merito di avere trovato un metodo, che 
certo sopravanza di gran lunga quanti ne vennero finora 
escogitati, ed io sono ben lieto che a lui stesso si debba il 
merito di avere risolto una serie di problemi, la cui spiega- 
zione era indispensabile per avere un punto di partenza per 
gli studi severi di questo complicato tessuto. Chi era fautore 
degli antichi metodi di colorazione, non fece e non fa tuttora 
buona accoglienza al nuovo metodo della colorazione nera : 
anzi vi ha chi non lo ricorda, anche nei lavori recenti, cosa 
davvero deplorevole ; ma uno sguardo alle tavole dei lavori 
del Golgi, e ai preparati, che con tale metodo si possono 
ottenere, vale meglio che ogni lode in proposito, e a togliere 
ogni entusiasmi esagerato pel carmino e per gli altri colori. 

Si misero in dubbio* le interpretazioni del Golgi; ma oggi 
non è certo più il tempo che si possa dire, che descrisse per 
prolungamenti nervosi, prolungamenti che non ne hanno as- 
solutamente i caratteri, o che addirittura (il che equivale) 
confuse il prolungamento nervoso coi prolungamenti proto^ 
plasmatici ; oggi quanti amano la sdenza devono uniformarsi 
ai suoi progressi, e tentare nelle loro investigazioni i metodi, 
che hanno dato miglior prova e migliori risultati. 

Oltre le difficoltà inerenti al tessuto, e Timpotenza delle 
colorazioni usate, accennai pure al desiderio degli anatomici 
di spiegare i fatti fisiologici, rendendo cosi l'anatomia sog- 
getta alla fisiologia; desiderio che li condusse a dare per fatti 
accertati idee belle, appaganti, ma che negli studi anatomici 
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non hanno ragione assolata di esistere. E a questo proposito 
ricorderò il Luys, che in una figrura schematica piena di 
linee, fra loro unite nelle più strane maniere, volle darci la 
connessione vera dei centri spinali ed encefalici. Potrei citare 
qui quasi tutti i lavori fatti in proposito per mostrare che si 
è detto di vedere, ciò che non si vide; ma per ora accenno 
solo ai fatti e non li discuto. 

Se noi poi diamo uno sguardo rapido a quanto si fece in 
proposito del midollo allungato, e sull'origine dei nervi ce- 
rebrali , possiamo dire , che vi ha una serie di autori ohe si 
limitarono a studiare la direzione dei fasci nervosi e la dispo- 
sizione dei gruppi cellulari, ed un'altra serie che si occupa- 
rono della connessione diretta fra le cellule e le fibre nervose, 
lasciando molto, ma molto da dubitare dell'esattezza delle 
loro asserzioni, avuto riguardo ai metodi d'indagine adoperati. 
Il progresso nelle conoscenze del midollo allungato si deve 
certo alla prima falange d'investigatori, ed è per opera loro 
che oggi è abbastanza facile orizzontarsi nella direzione com- 
plicata dei fasci nervosi e dei nervi cerebrali. Oli altri in- 
vece hanno in genere* creato una serie di fatti dubbiosi, ohe 
intralciano la via allo studio istologico, avendo voluto am- 
mettere certe connessioni, che difficilmente coi metodi usati 
fin qui risultano chiare, definite. Citerò il Laura come uno 
certo di quei pochi, che ottenne veramente risultati splendidi, 
con la colorazione del carmino; ma egli stesso appunto mette 
in dubbio i risultati degli altri, e dichiara di non avere po- 
tuto in moltissime cellule, neppure vedere il prolungamento 
nervoso. 

Riassumendo quindi quanto si fece in proposito (iktta ecce- 
zione dei lavori del Oolgi e del Tartuferi) io dirò che si 
conosce poco riguardo le connessioni delle cellule con le fibre, 
molto di più sul modo di comportarsi dei fasci nervosi e dei 
gruppi cellulari in genere. 



Molti furono i problemi che mi si affacciarono alla mente 



j 
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nel corso delle mie ricerche, e la eolozione dei quali mi sembrò 
avesse molta importanza. Prima di tutto vi hanno cellule coi 
caratteri degli elementi nervosi sprovvedute di prolungamento 
nervoso? La morfologia cellulare ha quell'importanza somma, 
che da tutti si volle riconoscere in ispecie nel midollo al- 
lungato? 

Riguardo al primo quesito dirò che tanto nelle cellule a 
grandi diametri, come in quelle che risultano di un corpo 
cellulare assai piccolo, io potei sempre e con facilità consta- 
tare la presenza del prolungamento nervoso. Così citerò ad 
esempio, come nel ^ ponte di Yard io, ove vi hanno cellule 
grandissime, e che stanno a contatto diretto di cellule minu- 
tissime, io ho trovato costantemente che tutte erano provve- 
dute di tale prolungamento: cosi quelle delFoliva superiore, 
inferiore ecc. 

Alla questione della presenza del prolungamento nervoso 
si connettono altri quesiti, quali il modo di origine, e di 
decorso, e i criteri! per differenziarlo dai prolungamenti pro- 
toplasmatici. 

L'origine del prolungamento nervoso è svariatissima ; ta- 
lora si distacca dal corpo cellulare, tal'altra da uno dei pro- 
lungamenti protoplasmatici. Ora è inserito ad uno dei poli 
della cellula, talora nelle forme piramidali esce dal mezzo 
da un lattf della base; tal'altra la cellula porta un ciuffo 
di prolungamento da una parte, e dal lato opposto dà origine 
al prolungamento (oliva protuberanziaìe). Vi hanno poi ta- 
lora delle orìgini strane, e che devonsi alla direzione, in cui 
venne a cadere la sezione della cellula. 

Il modo di decorrere è pur svariatissimo. Alcune volte de- 
corre rettilineo, e diminuendo di grossezza a* poca distanza 
dalle cellule, ci dà Taspetto di una punta aguzza, poi si fa 
tortuoso. Altre volte cambia bruscamente direzione appena 
escito dalla cellula; tal' altra va per un certo tratto verso 
destra, poi si rivolge nella direzione opposta. Spessissimo a 
poca distanza dalPorigine presenta una leggiera tortuosità, 
poi continua leggermente ondulato. 
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Voglio qui insistere su di un fatto della massima impor- 
tanza, vale a dire sui bruschi cambiamenti di direzione del 
prolungamento nervoso. Vi hanno alcuni che per avere ve- 
duto distaccarsi da una cellula il prolungamento nervoso, 
colla direzione verso un fascio, hanno senza reticenza conchioso 
che tale cellula aveva un rapporto diretto colle fibre del fascio 
stesso. Ora io potrei citare non un caso, ma moltissimi nei 
quali quantunque il prolungamento nervoso si immettesse di- 
rettamente in una radice nervosa, aveva poi tutt'altra desti- 
nazione, che quella di continuarsi con una fibra di quel dato 
nervo. Così pure trovando cellule che mandavano i loro pro- 
lungamenti verso il rafe, ad es. del ponte di Varolio, si con- 
cluse subito che portavansi dal lato opposto : ora niente di 
più facile che trovare cellule in vicinanza del rafe, che man- 
dano il prolungamento verso di esso, ma che poi piega 
bruscamente alPindietro per tenersi dallo stesso lato: talora 
anzi fa un'escursione dal lato opposto, poi toma verso il corpo 
cellulare. Trovando una cellula, ad es., nel nucleo classico 
deiripoglosso, che manda il prolungamento nervoso verso il 
nucleo dell'altro lato, si potrebbe certo inferire, che esso va 
veramente a connettersi coiraltro nucleo, o col fiiscio ner- 
voso del lato opposto; ma io, ad es., ho riscontrato cellule che 
proprio vicino al rafe dirigevano appunto i prolungamenti 
nervosi a sinistra, ma poi piegavano repentinamente indietro 
e andavano a continuarsi direttamente col fascio nervoso 
deiripoglosso di destra. 

La conclusione che si deve trarre, si è questa : che per de- 
terminare la destinazione di un prolungamento nervoso bisogna 
seguirlo per un tratto assai lungo, e se si immette in un 
fascio, vedere se proprio tenga la direzione di esso, e se lo 
segue per molto non mutando punto il suo decorso. 

Il prolungamento nervoso si distingue dagli altri prolun- 
gamenti, non tanto per Torigine^ quanto pel suo aspetto, pel 
suoi diametri e pel suo decorso. Del resto è più facile rico- 
noscere nei preparati quale è il prolungamento nervoso, che 
darne norme generali e sicure per la sua distinzione. Ad ogni 
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modo io asserisco cbe^ il miglior carattere distintivo sta nel 
suo lungo decorso. 

Un altro quesito ohe sorge a proposito, si è se il prolun- 
gamento nervoso dividesi o no. 

Io ho riscontrato una serie di cellule abbastanza numerose, 
che mandavano il prolungamento direttamente a costituire 
una fibra, avendo pur talora scarsi rami collaterali : d'altra 
parte poi ho riscontrato un numero assai più grande di cellule 
nelle quali il prolungamento dava rami secondari, terziari ecc. 
finendo col costituire un complicato intreccio di fili sottilis- 
simi. Ad es., per molte cellule dei nuclei deiripoglosso , del 
facciale, del trigemino (porzione motrice), ecc., riscontrai le 
connessioni dirette : trovai che il prolungamento nervoso di- 
videvasi complicatamente nelle cellule dell'eminenze quadri- 
gemine, in molte cellule che sono situate superiormente a) 
nucleo classico del XII, ecc. 

La direzione dei fili che emanano dal prolungamento, è pure 
svariatissima. Spesso troviamo rami che vanno addirittura in 
opposta direzione; cosi in cellule del ponte di Varolio un 
ramo passa nella sezione destra, Taltro a sinistra, oppure 
Tono in alto e Taltro in basso: nelFeminenze quadrigemine 
con una certa costanza, in vicinanza di un fascio di fibre in 
parte midoUate che limita airesterno lo strato grigio dello 
acquedotto del Silvio, trovansi prolungamenti che danno un 
ramo che portasi o verso ^acquedotto o verso la periferia, e 
un altro che si immette nel fascio, decorrendo in modo paral- 
lelo alla curvatura dell'acquedotto stesso. 

A proposito della direzione del prolungamento nervoso, 
accennerò al fatto che cellule contigue possono mandarlo in 
opposta direzione ; però aggiungerò subito che non basta ve- 
dere per un certo tratto 1 prolungamenti andare Tuno a de- 
stra, l'altro a sinistra per indurre che veramente hanno una 
destinazione diversa: talora capita appunto di vedere Q^Uule 
che pur mandando in direzione affatto contraria i loro pro- 
lungamenti, pure vanno allo stesso fascio nervoso. Cosi mi 
occorse di frequente nel nucleo inferiore del facciale, di tro- 
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vare, ad es., una cellula che mandava il prolungamento in 
alto verso il ginocchio del 7'', e un'altra che lo Inviava in 
basso verso la periferia, ma che poi ad un tratto piegava in 
su e decorreva parallelo agli altri prolungamenti che indub- 
biamente si connettevano col facciale. 

Talora troviamo gruppi di cellule, i prolungamenti delle 
quali escono dal lato opposto all'entrata di un fascio nervoso; 
ora in questi casi non potremo dire che le cellule non hanno 
alcun rapporto col fascio, ma insisteremo nel fare preparati 
finché ci sia dato 'di seguire per tratti assai lunghi i prolun- 
gamenti stessi e così rivelarne la loro destinazione. 

Quantunque molte volte in un gruppo cellulare vedansi 
prolungamenti nervosi prendere direzioni svariatissime, pure 
esistono leggi generali sulla direzione di alcuni di essi. 
Ricorderò ad es. le grandi cellule del ponte di Yarolio, che, 
come già osservò il Laura, inviano quasi tutte il loro pro- 
lungamento in alto ; cosi pure in alto li dirigono in massima 
parte le cellule del nucleo inferiore del T*. 

Toccato cosi brevemente sull'esistenza del prolungamento 
nervoso, sul modo di decorrere, di dividersi e di comportarsi, 
veniamo al problema se la morfologia ha l'importanza, che 
le si è voluto dare. 

Nel midollo allungato gli anatomici hanno voluto desumere 
dalle forme cellulari lo scopo fisiologico. Non ricorderò autori 
né teorie: troppo certo avrei a dire. Basta per me osservare 
che oltre la distinzione di cellule grandi o motrici, cellule 
piccole sensitive si vollero anche ammettere cellule vaso- 
motorie. Era naturale che essendosi trovate nelle corna ante- 
riori del midollo spinale cellule a diametri grandissimi, mentre 

• 

nelle posteriori elementi assai piccoli, gli anatomici per col- 
limare coi dati fisiologici, rendessero sinonimi cellula grande a 
cellula motrice, e cellula piccola con cellula sensitiva. Lo stu- 
dio poi del midollo allungato, ponte di Yarolio, ed eminenze 
quadrigemine avendo rivelato dei gruppi di cellule grandi, 
ed altre di elementi minutissimi, fece sorgere l'idea, che le 
cellule grandi, certo motrici pei loro diametri, fossero una 
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continuazione diretta delle corna anteriori, e le altre dipen- 
denze delle corna posteriori. E difatti si volle dimostrare che 
i nuclei deiripoglosso, del facciale ecc., si continuavano colle 
cellule delle colonne anteriori del midollo spinale, mentre lo 
insieme delle cellule d'origine ai nervi sensitivi si univa a 
quelle delle colonne posteriori. 

Però salendo nel midollo allungato, e trovando un ecces- 
sivo numero di cellule, e non potendo certo spiegare che esse 
fossero tutte in continuazione della parte grigia del midollo 
spinale, allora si cominciò ad ammettere una serie di cosi 
detti nuclei^ che resero assai confuso lo studio di questa parte 
tanto importante pei fenomeni fisiologici. Cosi si fece un nu- 
cleo postpiramidale, grande piramidale, piccolo piramidale, 
arciforme, olivare posteroesterno ecc. Altre nuove formazioni 
di sostanza grigia si ammisero da tutti, cioè Toliva bulbare 
e protuberanziale. 

É vero pertanto che nel midollo spinale vi ha una distin- 
zione netta fra le cellule grandi e le cellule piccole? 

Se noi osserviamo una serie di sezioni del midollo, trattate 
col metodo del Golgi, troviamo facilmente nelle corna ante- 
riori, che pure prevalendo gli elementi a diametri cospicui, 
trovansi spessissimo cellule assai piccole. D'altra parte poi 
nelle coma posteriori riscontransi non di rado cellule gran- 
dissime. Da questi fatti dobbiamo concludere che se per cel- 
lula grande intendesi cellula motrice, e per cellula piccola, 
cellula sensitiva, nel midollo spinale stesso è tutt'altro che 
distinta nettamente la porzione motrice dalla sensoria. Il 
Oolgi già ha dimostrato pel cervello, che non vi ha punto 
una differenza cospicua fra la costituzione delle circonvolu- 
zioni anteriori, da quella delle posteriori: anche là si è tro- 
vato una prevalenza di cellule grandi nella porzione che molti 
fisiologi e patologi vogliono motoriey di cellule piccole invece 
nella parte sensitiva, ma non vi ha un distacco si da poter 
stabilire che una provincia nel cervello per la sua struttura 
anatomica possa dirsi destinata ad un'unica funzione ed iso- 
lata. LMstessa cosa si ha nel midollo, e tale disposizione pure 
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riscontriamo nel midollo allungato , ponte ed eminenze qua- 
drigemine, vale a dire che non vi ha legge nella distribu- 
zione delle cellule in rapporto coi loro diametri. 

A questo punto sorge naturale la domanda: se dalla gran- 
dezza delle cellule non possiamo desumere la loro funzione, 
donde trarremo il criterio per giungere pure a determinarne 
la qualità? 

Golgi avendo constatato che nelle provincie sensitive del 
sistema nervoso centrale trovavansi in maggior numero cel- 
lule, il cui prolungamento nervoso dividevasi complicata- 
mente, e nfelle provincie motrici in prevalenza si riscontravano 
cellule con prolungamenti che pure dando rami collaterali 
scarsi, mantenevano la loro individualità, ha distinto due sorta 
di cellule (P tipo — 2° tipo). Ora secondo i suoi studi, il cri- 
terio per distinguere Telemento sensitivo dal motorio sarebbe 
dato dal modo di comportarsi del prolungamento nervoso. 

Tanto le cellule del V tipo che quelle del 2» trovansi mi- 
schiate fra loro, e solo si può parlare della prevalenza delle 
une rispetto alle altre in alcune regioni del sistema nervoso 
centrale. Il criterio della grandezza delle cellule non ha per- 
duto certo però tutto il suo valore; in ispecie nel midollo allun- 
gato, giacché quasi sempre alle cellule grandi corrisponde. un 
prolungamento poco ramificato, viceversa alle cellule piccole. 

Da quanto trovai nel midollo allungato, ponte ed eminenze, 
mi risulta che anche nei gruppi cellulari a diametri enormi, 
trovansi cellule minutissime. Cosi citai già, che nel ponte di 
Varolio a contatto di elementi straordinariamente grandi si 
hanno miriadi di cellule assai piccole. Nei nuclei delPipoglosso, 
del facciale ecc., pure prevalendo cellule grandi, riesce facile 
vedervi elementi a diametri minimi. Ora trovando noi a con- 
tatto cellule di diversissimo volume, potremo noi dedurre fatti 
importanti basandosi sui loro diametri? Da quanto ora esposi 
risulta ovvio che la risposta non può essere che decisamente 
negativa. 

Le figure diverse a cui si atteggiano le cellule hanno pur 
esse un gran valore? 
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Io accennai già airimpotenza delle colorazioni usate per 
far risaltare il corpo cellulare: ora se queste poterono rive- 
lare figure svariate negli elementi nervosi, dirò che il nitrato 
d^argento ci fa addirittura vedere le più bizzarre forme im- 
maginabili. Cellule piramidali, fusiformi, stellate, poligonari, 
globose ecc. trovansi in uno stesso nucleo di sostanza grigia, 
rendendo opera vana anche al più abile discernitore di fare 
una classificazione morfologica. L'importanza somma esage- 
rata che si volle attribuire alla figura delle cellule, se aveva 
un valido appoggio, quando i metodi d'investigazione poco o 
nulla ci facevano vedere, ora mediante la colorazione nera 
ha perso tutto il suo valore, ed io non esito punto a dire che 
la descrizione più minuta della morfologia cellulare non ap- 
proderà mai a nessuno scopo, dal quale si possano trarre co- 
gnizioni utili per la conoscenza delle attribuzioni fisiologiche, 
che incombono agli elementi nervosi. La prevalenza di date 
forme cellulari in una provincia nervosa sarà un criterio ab- 
bastanza buono in certe circostanze per differenziarla da 
un'altra parte deirencefalo; del resto non potremo trarre 
uessun'altra conseguenza logica e razionale per qualunque 
spiegazione dei fenomeni vitali. Le nostre ricerche si concen- 
treranno tutte sul prolungamento nervoso, studieremo il modo 
di suddividersi, cercheremo di seguirlo per tratti lunghissimi 
possibilmente fino all'uscita di un fascio nervoso, o lungo il 
decorso di un cordone, e allora potremo, riferendoci alla fun- 
zione di detto fascio o di detto cordone, determinare in qualche 
modo la natura (motoria e sensitiva) delle cellule, dalle quali 
prese origine. 

Siassumendo quanto dissi in generale sulle cellule nervose 
delle regioni, oggetto dei miei studi, dirò che: 

Tanto nelle cellule grandi che nelle piccole constatai il 
prolungamento nervoso. 

Esso talora dà pochissimi rami collaterali e conserva la pro- 
pria individualità : tal' altra si divide complicatamente termi- 
nando a formare una rete più o meno stipata. 

La direzione dei prolungamenti è afiEbtto irregolare, e con- 

Archivio p«r le Scienze Mediche, VU. 28 



330 Voi. VII. N. )&. ^ L. VIKCW9U tt 

viene seguirli per lungbi tratti per dedarne fatti carti sulli 
loro destinazione. 

Non vi hanno gruppi di cellule unicamente grandi o pie- 
cole, ma in ogni punto trovansi rappresentate celiale a dia- 
metri svari atissimi. 

La forma degli elementi è varia airinfinito, e non ha aleu 
valore dal lato della funzione. 

Il criterio per lo scopo fisiologico di una cellula sarà dato 
dal modo di comportarsi del prolungamento nervoso rispetto 
ai fasci che decorrono od escono dalle varie Provincie dd- 
Tencefalo* 

Origine delle libre aerfose In alennl nerrl eerebrali. 

Un altro problema che io mi proposi di risolvere e che b» 
certo un'importanza somma, si è quello che riguarda l'ori- 
gine delle fibre nervose. Il Golgi ha distinto le fibre nervose 
in due categorie ; alcune, egli dice, si mettono in connessioiie 
diretta con le cellule nervose, altre invece suddividendosi ift 
rami secondari, terziari ecc., vanno a confondersi e forse s 
continuarsi con la rete diffusa, che risulta dalle diramaKiooi 
dei prolungamenti nervosi. 

Prima di dire i risultati delle mie ricerche, voglio aceen* 
nare al fatto, che, prima dei lavori del Golgi, si credette ehe 
Il prolungamento del Deiters fosse sempre indiviso, e che 
come ogni cellula trovavasi in rapporto diretto ed isolato oob 
una fibra nervosa, cosi pure ciascuna fibra andasse a conti- 
nuarsi con un corpo cellulare* Doveva certo riescire tutt*altro 
che facile coi metodi di colorazione fin qui usati ^ riconoscere 
la diretta continuazione di un prolungamento nervoso con uss 
fibra, pure da alcuni si raggiunse questo scopo. Il Laurti 
ad es., valendosi del carmino ammoniacale, potè per alcuni 
nervi cerebrali vedere questa connessione diretta. Egli per 
distinguere il prolungamento del Deiters si valse del fatto, 
che esso dopo un certo tratto dairorigine si ricopre di guaina 
midollare. Però se il criterio differenziale è certo assoluta- 
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mente sicuro, io debbo accennare come nelle tavole dei lavori 
del Laura si vedano due spazi chiari attorno ai prolunga- 
menti nervosi, accennanti alla guaina midollare, che giun- 
gono fin presso le cellule. Ora, o le figure non vennero dise- 
gnate con precisione o lo spazio chiaro che il Laura descrive 
attorno ai prolungamenti, non risulta dalla guaina midollare. 
Dico questo, giacché non capita mai di vedere un prolunga- 
mento nervoso rivestirsi di guaina a una distanza così breve 
dalla cellula. 

Non posso qui fermarmi a discutere i lavori del Laura, 
dimostrare che egli volle dedurre alcune leggi generali as- 
solute, da un numero di fatti assai scarsi, come sia falsa la 
interpretazione delle connessioni dei prolungamenti prptopla- 
smatici e che in ispecie ricorda per spiegare la funzione delle 
cellule che inviano i prolungamenti nervosi in opposta dire- 
zione : non posso neanche far qui un sunto dei suoi risultati 
che per quanto belli, splendidi, avuto riguardo al metodo di 
colorazione adoperato, sono però assai poca cosa; e mostrare 
infine la nessuna importanza dei casi isolati di prolungamenti 
nervosi con strana ed anomala direzione. Solo dirò che nelle 
connessioni descritte dal Laura fìra i nuclei ed i nervi ce- 
rebrali, si è ben lungi in certi casi di aver provato veramente 
che i prolungamenti andassero a costituire una fibra del fa- 
scio nervoso. Non basta vedere, ad es., che una cellula del 
nucleo inferiore del facciale mandi in alto e airintemo il 
prolungamento nervoso, e nella direzione dei fasci nervosi, 
per dire che esso ne va a costituire una fibra: conviene se- 
guirlo per distanze enormi, fino possibilmente al ginocchio 
del 7^ (come io feci) ed allora si può asserire con sicurezza 
che la cellula è in connessione diretta col nervo facciale. Ora, 
per quanto il Laura abbia veduto dei prolungamenti nervosi 
lunghi, non li vide portarsi tanto lontano per potere seguirli 
dal nucleo all'uscita del nervo, o a proposito del 7** fino al 
ginocchio. 

Spesse volte riscontriamo cellule, il cui prolungamento si 
immette addirittura nella radice di un nervo, per poi brusca- 
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mente cambiare direzione dopo un certo tratto; è naturale 
che se capita in questi oasi di vedere solo il primo tragritto 
del prolungamento, diremo che vi ha connessione diretta fra 
le cellule del nucleo e una fibra del nervo; e cadremo cosi 
nello sbaglio. Perciò concludo asserendo, che ben poco ai sa 
sulla connessione delle fibre nervose con le cellule del midollo 
allungato, ponte di Varolio ed eminenze, e che anche i latti 
descritti da alcuni, come certi, indiscutibili, lasciano campo a 
dubitare in parte della loro matematica esattezza. 

Usando della colorazione nera, noi possiamo vedere come 
vi abbiano due sorta di fibre nella radice dei nervi cerebrali: 
una parte di esse mantengcmo la loro individualità, e pur 
somministrando talora qualche piccolo filo secondario, vanno 
a continuarsi con una cellula direttamente: altre, ma in nu- 
mero più scarso (almeno per certi nervi), si suddividono in 
rami numerosissimi e di un'estrema finezza. Ad es*, neiro- 
culo*motore comune trovai un numero grande di fibre, che di- 
videvansi complicatamente in rami secondari, costituendo una 
vera rete a maglie assai strette. Trovai pure fibre di questo 
tipo nella radice sensitiva del trigemino, oculo-motore estemo, 
neiracustico ; assai raramente neiripoglosso, porzione motrice 
del 5*", nel fiicciale. Ora dunque resta constatato che se vi 
hanno fibre che direttamente vanno alle cellule, altre hanno 
una connessione indiretta con esse, e come suppone Golgi, 
per mezzo della rete formata dai prolungamenti nervosi delle 
cellule stesse. 

Riguardo alle connessioni dirette, volendo qui dare in suc- 
cinto il risultato delle mie ricerche, dirò che trovai tali con- 
nessioni : 

per le fibre delV ipoglosso con cellule del suo nucleo 
principale, 

per le fibre del facciale^ con cellule del nucleo inferiore, 

per le fibre delVoculo-motore estemo con cellule situate 
ai lati della radice del T*" nel punto ove forma il ginocchio, 

per le fibre della porzione motrice del & con cellule 
situate al lato esterno della radice del facciale, 
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per le fibre della porzione anteriore delVactistico con 
cellule che trovansi fra il cordone restiforme e la porzione 
inferiore del fascio costituito dalla radice ascendente del 5"", 

per le fibre delVoculo-motore comune con cellule situate 
al disotto dello strato grigio deiracquedotto. 

Accennato cosi al modo di comportarsi delle fibre di alcuni 
nervi cerebrali, e dei loro rapporti con le cellule, veniamo 
alla trattatone dei loro nuclei, accennando di volo al modo 
di comportarsi delle cellule in complesso nelle diverse se- 
sioni. 

Ori^tae del Herre Ipof lasso. 

Se noi facciamo una sezione orizzontale a metà circa delle 
piramidi anteriori, possiamo osservare che i fasci nervosi del 
12^ penetrati fra le piramidi e Toliva bulbare si portano al- 
rindietro e airindentro verso un gruppo di cellule situato ai 
lati dell'estremità posteriore del rafe bulbare. Il fascio ner- 
voso deiripoglosso ha diversi rapporti neiruomo e negli ani- 
mali: neiruomo le radici passano fra il nucleo grande pi- 
ramidale dello Stilli ng e Toliva bulbare: nel gatto Poliva 
trovasi invece dal lato interno : nel vitello alcuni fasci attra- 
versano addirittura la parte esterna deiroliva. Esistono pure 
differenze riguardo la disposizione dei gruppi cellulari, che 
<x)stitui8cono, come prima accennò lo Stilling, il nucleo 
principale o classico deiripoglosso. Nel maiale, ad es., tro- 
viamo che i due gruppi cellulari sono ben distinti Tuno dal- 
l'altro per una serie di fibre che formano corona ai gruppi 
stessi. 

Accenno, che quantunque io conservi il nome di nuclei agli 
ammassi cellulari, dai quali partono in massima parte le ra- 
dici dei nervi cerebrali, non intendo di dar loro il significato 
che ebbero fin qui, vale a dir di gruppi d'elementi destinati 
isolatamente ad una data funzione. Le ragioni di questa mia 
dichiarazione saranno certo comprese, ricordando che la co- 
lorazione nera ha rivelato connessioni intime fra le diverse 
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parti del sistema nervoso ceotrale e assai più complesse di 
quelle che si ammisero sin qui. 

Lasciando di parlare delle forme, delle dimensioni del nucleo 
classico del XIP, cercherò qui di rispondere ad alcuni pro- 
blemi che si collegano alla sua origine. E prima di tutto le 
fibre di questo nervo vanno esse tutte direttamente al nucleo 
classico? Passano dal lato opposto? 

Le mie ricerche furono a questo proposito abbastanza nu- 
merose, sicché io posso rispondere a questi problemi, tenen- 
domi però ben lungi dal volere ammettere leggi definite, ge- 
nerali. Io ho osservato che la maggior parte delle fibre del- 
ripogloBso vanno direttamente al nucleo classico, però trovai 
pure fibre che dopo un certo tragitto dalla loro entrata nel 
midollo allungato, deviavano airinterno, e andavano ad im- 
mettersi fra le cellule deiroliva (Oatto). Altre volte pure os- 
servai che le fibre, invece di arrestarsi al nucleo principale, 
lo circondavano per andare direttamente a connettersi con 
cellule che apparterrebbero al nucleo del pneumogastrico, 
che trovasi ai lati e in un piano posteriore a quello deiripo- 
glosso. Altra volta pure trovai, e questo nel maiale, che al- 
cune fibre del fascio di destra si portavano verso il rafe e 
passavano dal lato opposto. 

Oltre al nucleo classico, si descrive per Tipoglosso un nucleo 
accessorio , e si ammettono fibre afferenti , che venute dai 
centri encefalici, andrebbero a connettersi coi nuclei del XIP, 
e che anzi si incrocierebbero per mettersi in rapporto coi 
nuclei del lato opposto alle fibre* Senza volere discutere i 
lavori infiniti fatti a questo proposito , io mi permetto di 
mettere un punto interrogativo sulla certezza dei fatti , fin 
qui ammessi. 

Ultimamente il Roller descrisse un gruppo di piccole cel- 
lule e che troverebbersi al disopra del nucleo classico, e che 
parteciperebbero [alla formazione dei fasci del XII\ Io ho tro- 
vato molte cellule in vicinanza del nucleo, a diametri pic- 
coli, e il cui prolungamento nervoso si divideva complica- 
tamente, ma non riescii mai a vedere un prolungamento che 
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si connettesse al fascio deiripoglosso. Neppure trovai, come 
descrive il Laura, che alcune delle cellule che trovansi lungo 
il flEiscio del Xir mandino anche in piccolissima parte ad 
esso 1 loro prolungamenti. 

Riguardo al nucleo accessorio, constatai che da cellule di 
diametro però non molto grande , poste in alto verso il cor- 
done laterale, partono prolungamenti che si portano verso il 
rafe, ma non li vidi connettersi colla radice del Xir, né col 
suo nucleo principale. Ài lati di questo e un po' in avanti 
trovai una serie di cellule, che mandavano i loro prolunga- 
menti con numerosi rami collaterali, in parte in mezzo alle 
cellule del nucleo, in parte dal lato opposto attraverso il rafe. 

Nelle sezioni in cui possiamo seguire distintamente il de- 
corso del Xir, troviamo lungo il rafe e ai suoi lati cellule 
grandi, che quasi costantemente inviano il loro prolunga- 
mento indietro verso il nucleo classico. 

Lascio di descrivere le cellule che formano il nucleo del 
pneumogastrico, dello spinale e del glossofaringeo, non avendo 
ancora raccolto abbastanza per potere parlare in proposito* 

Riguardo all'oliva bulbare trovai che le cellule sono in ge- 
nere di diametri medii e piccoli. Provviste tutte di prolun- 
gamento nervoso, osservai non di rado che le cellule di un 
lato inviano il prolungamento dal lato opposto. 

Cellule piccole a prolungamenti ramificati trovansi lungo 
la radice ascendente del V e nel nucleo grande piramidale 
dello Stilling. 

Nervo faeelale. 

La radice di questo nervo percorre un tragitto assai lungo 
e complicato, e che fu oggetto di numerosissime ricerche. 
Ricorderò solo che il Yulpian fu il primo a descriverne con 
esattezza if decorso, e che vennero poi distinte 3 porzioni nel 
facciale; una inferiore o ì)ulbare^ che comprende il tragitto 
dall'entrata del nervo al rafe: uno medio o interno^ che 
trovasi a lato delle strie uditive e corrisponde al punto ove 
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formasi il ginocohio : una superiore o protuberanziale^ che 
trovasi nella parte inferiore del ponte. Non mi perdo a descri- 
vere i rapporti della radice del VII* lungo il suo tragitto, e 
vengo subito ai risultati delle mie ricerche. 

Molti quesiti cercai di risolvere: 11 nervo facciale nel for- 
mare il ginocchio manda fibre dal lato opposto? Riceve fibre 
dairooulo-motore esterno o dal suo nucleo? Vi hanno cellule 
che mandino il prolungamento nervoso nella prima porzione 
del VII""? Dal nucleo inferiore del facciale partono proprio pro- 
lungamenti che vadano direttamente ad immettersi nella sua 
radice ? 

Per quanto la colorazione nera faccia risaltare ogni fibra 
nervosa in modo speciale, e sia certo la più adatta per veder 
il decorso anche di una sola fibra, io debbo dire che non mi 
occorse mai di osservare, che da una radice del foociale si 
partissero fibre che oltrepassassero il rafe^ per portarsi dal 
lato opposto. Osservando poi il modo di distribuirsi delle fibre 
deiroculo-motore esterno, trovai che esse decussano sempre 
obliquamente o verticalmente la radice del facciale, oppure 
qualche volta le girano intorno, mai però si immettono in 
essa. Neppure osservai che dal nucleo del 6"* vadano prolun- 
gamenti nervosi al facciale stesso. 

Nella prima porzione del VII'' mi capitò una sola volta di 
vedere una cellula il cui prolungamento andasse direttamente 
al fascio; ma le eccezioni non hanno valore, quindi concludo 
dicendo che in generale nella prima porzione non trovai che 
il Vir si mettesse in connessione con gruppi cellulari. 

Le ricerche istituite sul modo di connettersi delle cellule 
del nucleo proprio del Vir colla sua, radice furono coronate 
da risultato molto soddisfticente. Difetti non solo potei osser- 
vare che dalle cellule del nucleo partono prolungamenti che 
si portano direttamente in alto, ma ne potei seguire alcuni 
sino a pochi ^ dal finocchio del facciale, e quindi asai- 
curarmi matematicamente che avevano diretta connessione 
col VIP. 

Non trovai che le cellule dell'oliva protuberanziale avessero 
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alcnna connessioDe ool facciale, uè potei osservare che le cel- 
lule luDgo il 3"" tratto del 7<» mandino ad esso prolungamenti 
nervosi, quantunque abbia constatato ohe in prevalenza si di- 
rigono in alto e airintemo. Aggiungerò ohe dal nucleo del 
facciale partono prolungamenti che talora si portano verso il 
rafe e lo oltrepassano, e che altri vanno direttamente all'in- 
fuori senaa avere certo alcuna connessione col facciale. 
Nelle stesse sezioni, nelle quali possiamo studiare il decorso 

del VIIs possiamo seguire il decorso dell* 

Oeale-motore esterno^ 

il quale decorrendo dal basso all'alto, airindentro delFoliva 
superiore, si porta in prima verso il rafe^ poi si sparpaglia 
ià rami, che in parte deviano all'esterno, altri all'interno, 
abbracciando il ginocchio del lìEiociale. Le cellule che met- 
tonsi in rapporto diretto col VP trovansi al di dietro e al- 
l'esterno del VIP, ed io potei seguire molte volte 1 loro pro- 
lungamenti nervosi per lunghi tratti lungo il £ascio nervoso. 

Ho già detto che non trovai alcuna connessione fra le fibre 
e le cellule del VI* ool facciale. Non riscontrai neanco, come 
ammette il Meynert, ohe alcune fibre passassero dal lato 
opposto. * 

Se diamo ora uno sguardo alla distribusione cellulare nelle 
seiioni, nelle quali possiamo seguire il decorso dell'oculo- 
motore esterno e del fiftcciale, e pib di tutto osserviamo il 
modo di decorrere dei prolungamenti nervosi, possiamo de- 
durre i fatti seguenti. 

Il ponte di Yarolio contiene cellule grandissime, e mi- 
riadi di cellule, che occupano la metà circa delle sezioni; e 
ohe si spingono fino a toccare la grossa radice o sensitiva 
del trigemino. Le cellule grandi trovansi più numerose al di- 
sotto del corpo trspezoide, e mandano i loro prolungamenti 
generalmente in alto, fino addirittura al piano del quarto 
ventrìcolo, come potei osservare in alcuni casi* Le cellule 
piccole sono tutte provviste di prolungamenti nervosi, che 
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Tanno nelle più svariate direzioni, e che spesfiiBBimo vidi a 
dividersi in rami secondarli. Questi elementi che passarono 
inosservati fino ad ora, perchè i metodi di colorazione osati 
non li potevano fare risaltare, hanno certo ana grande imr 
portanza, contribuendo con probabilità in massima parte alla 
costituzione di fibre, che connettonsi coi centri encefalici. Tro- 
viamo cellule grandissime anche al disopra del nucleo del- 
Tabducente e del ginocchio del facciale; esse inviano il prolon- 
gamento in alto e airinterno, venendo a confondersi fra le 
cellule del YP. 

L'oliva bulbare contiene cdlule piccole provviste di prolon- 
gamenti nervosi, che generalmente decorrono in modo ar- 
cuato, si da costituire una specie di cerchio attorno Toliva 
stessa. I prolungamenti poi spesso si dirigono verso il nucleo 
del facciale, altre volte decorrono in basso o verso il rafe, 
mischiandosi alle fibre del corpo trapezoide. 

In vicinanza dell'oliva, al lato intemo di essa troviamo cel- 
lule a piccoli diametri che mandano il prolungamento ne^ 
voso in alto e verso il rafe. Basi dividonsi in rami secondarii, 
e talora li vidi giungere sino a pochi micromillimetrì di di- 
stanza dal ginocchio del facciale. Dirò poi come sono nume- 
rosissime le cellule che da destra inviano il prolungamento 
rami collaterali a sinistra attraversando il rafe, e che il 
così detto nucleo del rafe è costituito in prevalenza di cel- 
lule grandi, e che mandano i prolungamenti in varia dire- 
zione. 

Verro trigcMlne (Porzione motrice). 

Facendo una sezione leggermente obliqua a metà del ponte 
di Varo Ho, dove vediamo sorgere il trigemino, possiamo 
facilmente vedere come accanto al grosso fascio sensitivo di 
questo nervo, stia applicato un piccolo fascio di fibre, che de- 
correndo in alto e leggermente all'interno, si espandono in 
gran parte ad un nucleo di cellule prevalentemente grandi, 
e ohe ricorda alquanto quello del facciale, quantunque situato 
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più in alto e meno ricco, di elementi nervosi. Questo fascio 
forma la porzione motrice del Y% e sebbene mostri alcane 
fibre, che si suddividono, in grandissima parte però congiunge 
le sue fibre direttamente ai prolungamenti nervosi delle cellule 
del nucleo menzionato. 

Alcune fibre penetrano nel nucleo dalla parte inferiore, 
altre dalla parte superiore, circondandolo: un certo numero 
poi, per quanto piccolo, progredisce verso il rafe senza che 
io abbia potuto finora vedere con quali cellule si mettano in 
connessione. 

Cor metodo Golgi resta assai fiicile vedere nella stessa se- 
zione moltissime cellule continuarsi direttamente colle fibre, 
e seguirle fino airescita dal ponte. 

Herre aevstleo {Radice anteriore). 

Le ricerche istituite per stabilire Torigine del nervo acu- 
stico mi portarono, per la radice anteriore, a conclusioni assai 
differenti, da quelle che ne trasse il Laura. Difatti, mentre 
egli dice assolutamente che il nucleo di cellule che trovansi 
nella direzione della radice anteriore deU'YIII'', non gli inviano 
certo prolungamenti nervosi, perchè talora gli capitò di os- 
servare persino cinque cellule, che tutte inviavano il prolunga- 
mento airintenio verso il rafe, io ho potuto osservare che molte 
cellule si connettono direttamente con le fibre deiracustico. 

Il nucleo così detto estemo della radice anteriore deirVIIP 
trovasi fra il peduncolo cerebellare inferiore e la radice ascen- 
dente del trigemino. É costituito in gran parte da cellule a 
diametri cospicui, e in piccola parte da elementi minutissimi. 
La radice anteriore dell'acustico penetrando nel midollo al- 
lungato costeggia il peduncolo cerebellare inferiore, ed ha al 
suo lato interno ed inferiore la radice ascendente del y«. 
Quantunque anch'io abbia trovato cellule, il cui prolunga- 
mento si dirigeva verso il rafe, pure ho potuto constatare 
che molte cellule mandano i loro prolungamenti airaoustioo, 
e li potei seguire fino alFesoita del nervo. 
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Per ora lascio di dire i miei risultati per la radice poste- 
riore, e gli altri due nuclei ; accennerò solo che anche nelle 
piccole cellule che abbracciano questa radice trovai sempre 
distinto il prolungamento nervoso. 

Oeolo-Biotere essane. 

I fasci del IIP penetrati al davanti del ponte di Varolio 
attraversano il peduncolo cerebrale e cerebellare superiore, e 
vanno ad un ammasso di cellule che trovansi al disotto dello 
strato grigio dell'acquedotto del Silvio. Le fibre più ante- 
riori trovansi in rapporto airestemo col cosidetto nucleo rosso 
dello Stilling. 

Se per gli altri nervi il dividersi delle fibre nervose era la 
eccezione, qui è la regola* Difetti ncui possiamo osservare che 
ciascuna fibra suddividendosi complicatamente, forma una rete 
a maglie assai strette, nelle quali stanno inglobate cellule 
nervose a diametri svariati. In molti preparati che io feci a 
questo proposito solo in pochi potei vedere, che dalle cellule 
del nucleo del IIP partivano prolungamenti nervosi ohe si 
immettevano direttamente nel fascio. 

Alcune fibre non si arrestano al nucleo, ma si portano più 
in alto verso Tacquedotto, altre si dirigono airestemo ed in 
alto. Quantunque io abbia veduto parecchie fibre a portarsi 
all'interno verso una specie di rafe, dove in gran numero 
spiccano le cellule della nevroglia, pure non mi capitò mai 
di osservare fasci nervosi che passassero da un lato all'altro. 

Se diamo uno sguardo ad alcune sezioni che interessino 
pure l'eminenze bigemine anteriori, possiamo osservare che, 
partendo dall'acquedotto del Silvio, troviamo i seguenti 
strati: 

Alle parti lalerali: 
1« Strato grigio dell'acquedotto; 

2* Strato di fibre con decorso parallelo alla curva del- 
l'acquedotto, e che in parte sono midollate; 

3« Un po' più all'esterno un fascette di fibrille che dalla 
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eminenza bigemina si portano sino ad un piano orizzontale 
alla parte inferiore delFacquedotto ; 

4^ Strato di fibre in gran parte midoUate, con decorso 
parallelo alla curva della periferia, e ohe vengono a decus- 
sare obliquamente la radice del IIP; 

5i^ Strato grigio o periferico. 

Superiormente — Per Teminenza bigemina io accetto 
la divisione del Tartuferie 

P Origio centrale o dell'acquedotto; 

2^ Strato bianco cinereo profondo; 

3^ Strato bianco cinereo superficiale; 

4^ Grigio periferico; 

5^ Strato zonale. 
Inferiormente : 

lo Strato grigio deiracquedotto ; 

2^ Nuclei del IH"» divisi da un rafe che portasi fino alla 
periferia ; 

3» Strato di fibre sezionate obliquamente (peduncoli cere- 
brali) cerebellari sup», ecc.); 

4® Fibre incrociate che si connettono al tuber cinereum. 
Noto che questa distinzione è in gran parte arbitraria, 
giacché non esistono confini netti, decisi fra uno strato e Tal- 
tro; e come lungo i fasci nervosi riscontriamo numerose cel- 
lule, cosi troviamo fascetti di fibre negli anunassi di sostanza 
grìgia. Credetti utile di distinguere varie parti, perchè riescisse 
facile Torizzontarsi nel decorso dei prolungamenti nervosi. 

Andrei troppo per le lunghe se io volessi qui accennare al 
modo di comportarsi delle cellule che trovansi nei diversi 
strati. Le sezioni sono coperte addirittura da miriadi di cel- 
lule, e riesce molto difficile nei preparati, nei quali la rea- 
zione avvenne estesamente, poter seguire per lunghi tratti i 
prolungamenti nervosi. Però mi fu possibile raccogliere i se- 
guenti fatti: 

Neireminenza bigemina prevalendo le cellule piccole, e con 
prolungamenti ramificati, pure vi si trovano cellule gran- 
dissime. 
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Nello strato grigio centrale trovansi, mischiati ad elementi 
minutissimi, cellule «a diametri enormi. 

Vi ha una tendenza, nei prolungamenti nervosi, di tenere 
una direzione raggiata e circolare. 

Con una certa legge, cellule che trovansi fra i due strati 
principali di fibre nervose, mandano i prolungamenti o rami 
collaterali lungo i fasci stessi. 

Lo strato dì fibrille, che riscontrasi al lato estemo del P 
fascio che troviamo partendo dall'acquedotto, è costituito da 
prolungamenti di cellule a diametro vario e che sono situate 
al lato interno o sul decorso di esse. 

Un numero cospicuo di cellule situate nel grigio periferico 
(porzione inferiore), inviano i prolungamenti airintemo e infe- 
riormente, e vanno talora sino a confondersi colla rete diffusa 
formata dalle divisioni delle fibre deiroculo-motore comune. Ho 
potuto seguire talora prolungamenti a distanza di qualche cen- 
timet., e dalla loro direzione credo di poter ammettere, che forse 
contribuiscano ad una indiretta connessione colle fibre del 11^. 

Tra le radici deiroculo-motore comune, e le fibre incrocian- 
tisi sulle porzioni mediana e periferica (sez. inferiore), tro- 
vansi cellule che inviano generalmente i prolungamenti ner- 
vosi in alto. 



Bata una scorsa veloce airorigine dei nervi : Ipoglosso - 
Facciale - Oculo-motore esterno - Trigemino (porzione motrice) - 
Radice anteriore dell' Acustico - Oculo-motore comune, dovrei 
ora parlare della morfologia e distribuzione delle cellule della 
nevroglia. Mi limiterò a dire, che in tutte le regioni studiate 
trovai che: 

Le cellule della nevroglia hanno sempre la loro forma rag- 
giata caratteristica; 

Sono più numerose lungo il decorso dei vasi, coi quali pren- 
dono connessioni, o dirette col corpo cellulare, o indirette me- 
diante alcuni prolungamenti, munite all'estremità di una 
tenue espansione (Golgi). 

Sono numerosissime attorno l'acquedotto del Silvio, lungo 
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il rafe che trovasi fra i due nuclei del ni<>, fra i fasci del 
corpo trapezoide, della radice ascendente del trigemino, ecc. 

I prolungamenti che partono dal corpo cellulare sono talora 
lunghissimi, e tengono in genere un decorso perfettamente 
rettilineo. 

Per ultimo osserverò, che dalle cellule epiteliali del canale 
centrale, pavimento del 4*' ventricolo e deiracquedotto del 
Silvio si distaccano costantemente prolungamenti sottili, ret- 
tilinei, che talora si dividono e portansi a distanze straordi- 
narie. Così dall'acquedotto vanno talora sino allo strato grigio 
periferico, nel rafe del ponte di Varolio dalla parte supe- 
riore all'inferiore. 



Dalla serie di &tti che andai esponendo potrebbe da taluno 
credersi, che la reazione nera abbia reso fàcile lo studio 
minuto del sistema nervoso. Però un solo sguardo ad un 
preparato ottenuto con questo metodo, basta a persuadere 
chiunque, che le difficoltà si sono accresciute, ed in modo 
davvero gigantesco. I metodi di investigazione usati fin qui 
rendevano scabroso lo studio istologico di questo tessuto, 
perchè non adatto a far risaltare la sua costituzione intima ; 
col metodo della colorazione nera le difficoltà si sono molti- 
plicate, perchè invece di &r vedere poco, rivela troppo, infi- 
nitamente troppo per potere facilmente orizzontarsi sul decorso 
delle fibre e dei prolungamenti nervosi. Io sono d'avviso che 
per quanto grandi saranno gli sforzi degli investigatori per 
venire alla soluzione delle connessioni dei centri nervosi, rie- 
scirà impossibile il potere dar leggi particolari , assolute in 
proposito. Vi ha una complicazione cosi grande nel modo di 
decorrere dei prolungamenti nervosi, una irregolarità cosi 
strana, che pure trovate alcune leggi generali, rimangono 
però delle eccezioni infinite, e quindi una serie di rapporti 
fra le diverse provincie del sistema nervoso centrale, i più 
fini, i più intimi, i maggiormente complessi, e [che pur troppo 
rimarranno forse sempre inesplicabili. 
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Àiregregio Prof. Golgi , ohe con preziosi ammaestramenti 
mi indirizzò nelle presenti ricerche; che, con un nuovo me- 
todo di colorazione, ancora troppo poco apprezzato dagli scien- 
ziati, dissipò in gran parte le tenebre, che avvolgono il tessuto 
più complicato dell'umano organismo, ponendo una vera base 
agli studi istologici del sistema nervoso, sono ben lieto di 
potere qui rendere i più vivi ringraziamenti e le lodi più 
sincere. 



Bibliogr&ià. 

B. Stllling — a Textar u. Function der medulla oblongata ». Er- 
langen 1843. 

« UntersuchuDgen Qber don Baa und die Verrichtungen das Qehiras ». 
Jena 1846. 

a Neue Untersuchangen tiber den Bau dea Rfickenmarkes » . Cassel 1859. 

R. Wagner — a Icones physiologicae ». Leipzig 1854. 

Volpian — a Sor l'origine profonde des nerfs de la siziòme et de 
la aeptiòme paire » (SocUié de Biologie^ }\i\\\ei 1853). 

« Note sur quelques points de l'anatomie du bulbe rachidien, et de la- 
protubérance anoulaire chez l'homme » (Soc, de Biologie^ décembre 1858). 

Lenhossek — « Neue Untersucfaungen Qber den feiner Bau dea cen- 
tralen Nerveneystems dee Menachen — CDenhsehriften der h, Ahademie 
der Wissenschafien t. Wien 1855). 

Lockhart Clarke — « Researches into the «tmoture of the brain. 
First series. — On the structure of the medulla oblongata » (from the 
Philos. Transactions^ London 1858). 

Schróder vanderKolk — a Bau u. Function der meduUa spi- 
nalis u. oblongata». Deutsche Uebersetzung. Braunschweig, 1859. 

Jacubowitscb — a Mittheilungen Qber die feinere Structur des Ge- 
hirns und Rackenmarks » Breslau. 1857. 

Dean — e The gray substance of the medulla oblongata and trape- 
zium ». Washington 1809. 

Deiters — a Untersuchnngen &ber Gebirn und Riickenmark des Men- 
schen und der Sftugenthiere. 1865 i» (Vorwort von Max Schultze). Brann- 
schweig. 

Koschenlkoff — « Axencjlinderforsatz der Nervenzellen im kleinen 
Hirn des Kalbes und aus der Grosshirnrinde des Menschen » (Archiv 
f. Micr. Anat. Schultze, 1869, pag. 332-374). 



27 NOTE ISTOLOGICBX SULL'ORIOINB liKALB DI ALCUNI NERVI CEREBRALI 345 

Qerlach — - (Yoo dem RGckeamark^ , in Stiìcker^s Handbuch der 
Lehre Ton den Geweben ». Leipsig 1872, 11 B. 

« Ueber die RreQZangsverh&ltnisse in dem oentralen Veilaufe dea N. 
HypoglossoB 9 (Aua der Ztitschr. f. ration. Módic.^ XXXIV, 1869). 

Bntzke -> «Stadien ùber den feineren Bau der Groaahiminde » (Ar- 
ehiv f, Piych, «. Nerwenhrank, III, 1872). 

Po rei — e UnteraachttQgen ùber die Haabenregion u. ihre Verknù- 
pfuDgen im Gehirne dea Menschen und einiger Sftagethiere » (Archiv f, 
Psych, t*. Nertoenk., 1877). 

C. Golgi — « Salla atruttura della soatansa grigia del cerrelio v [Gaz- 
setta Medico^Lonibarda^ 1873). 

e Sulla fina atruttura dei bulbi olfattori » (Ritiita speif, di Fre» 
niatria, 1875). 

<K Sulla fina anatomia del cervelletto [Arehiv. per U malattie ner» 
vose^ 1874). 

« Suirorìgine centrale dei nervi » {Atti del IX Congresso medico in 
Genova^ aetlembre 1880). 

e Studi iatologici aul midollo apinale » [Atti del III Congresso Frs' 
niatrieo in Reggio Emilia^ 1880). 

<c Origine del t r ac t u a o 1 f a e t o r i u a, atruttura dei lobi olfattori! del- 
« Tuomo e di altri mammiferi » {Cassetta degli Ospitali, 1882, N. 27, 38). 

e Sulla fina anatomia degli organi centrali del sistema nervoso « (JRt- 
vista sper, di Freniatria e di Med, legale, 1882, faac. Ili, ecc.). 

Laura — e Sull'origine reale dei nervi spinali e di qualche nervo c^ 
rebrale d (Atti della R. Accademia delle Sciense, Torino 1878). 

ff Nuovi studi sull'origine reale dei nervi > {Atti della R. Accademia 
delle Sciense, Torino, 1879. 

« Sulla struttura del midollo spinale » (Atti della R. Accademia di 
Torino, 1882, voi. VI, f. 1). 

M. Duval — a Recherches sur Torigine réelle des nerfs oraniena » 
{Jour, de VAnat. et de la Phys., 1876-77-78-79-80). 

Huguenin — « Beitr&ge zur Anatomie des Hirns » {WestpKal Ar^ 
chiv, 1875). 

W. Roller — I. a Die Schleife » {Archiv f. microscop. Anatom,^ 
XIX, 1881). 

II. e Ein kleinzelliger Hypoglossukern if> (ibidem). 

III. « Der centrale Verlauf des N. glosso-pharingeus. — Der nucleus 
lateralis medius » (ibid). 

IV. « Der centrale Verlauf dea N. Accessorius Willisii » {Allg, Zeit- 
schr. f. Psych. 1881, XXXVII). 

« Eine aufateigende Acusticuswurzel > (Archiv f. Micr. Anat. Band 
XVIII, 1880). 

'Forel — a Untersuchungen Qber die Haubenregion u. ihre oberen 
Verknùpfungen im Gehims des Menschen und einiger 8&ugethiere » ( West- 
phal. Archiv, VII, 1877). 



346 Voi. VII. N. 22. — l. tincewh 28 

Meynert — e Studien ùber die Bestandtheile-der Vierhagel, sowéit 
sie in dem nicts unterhalb gelegeaen Qaerschnitten dar Brueke gegeben 
sind » (Zeits. f. v>iss$ns. Zool., XVII, 1867). 

« Beitrftge sur Kenntniss der centralen Projection der Sinnesoberfift- 
chen. 9 Sitxungsber, der h, Ahcid. der Wissene* mai» naturw. Classe^ 
IX. B. 2. H. Wien 1869). — a Studien ùber die Bedeutung dea ^wei&- 
chen Rùckenmarksursprungs aus dem GroBshirnB » (Ibid. 3. Heft). 

a Von Gehirne der Sftugethiere v (JStriker^ Handbueh der Lehre von 
dem Gewebeh, Leipzig, 1870). 

a Skizze dea menschl. Grosehirnstammes nach seiner Àuseenform u. 
aeinem innern Bau ». {Wesiphal Arehiv f. Psffc, u. JVerv., IV, 1874). 

« Neue Untersuchungen ùber Grossimganglien und Gehirnstamm » 
WUner Akad. Angeiger, XVIII, 1879). 

Tartuferi -^ «e Sull'anatomia microscopica e sulla morfologia cella- 
lare delle eminenze bigemine dell'uomo e degli altri mammiferi » {Gom-^ 
zetta Med, ItaU Lombarda^ Serie VIII, Tom. Ili, 1877). 

t Le eminenze bigemine anteriori ed il tratto ottico della talpa eu- 
ropea » [Rivista di Fren. e Med. Leg., 1878, pag. 22). 

e I corpi genicolati dei mammiferi studiati nei loro rapporti colle libre 
del tratto ottico, nelle loro forme cellulari » (Com. prev. fatta al Con- 
gresso di Freniatria di Reggio Emilia^ 1880). 

e Studio comparativo del tratto ottico e dei corpi genicolati nell^uomo, 
nella scimmia e nei mammiferi inferiori » (Est, Reale Accad. Seieme^ 
Torino, Serie II, Tom. XXXIV, ISSI). « 

Stieda — < Studien &ber dea centrale Nervenaystem der Vògel und 
Sàug^nthiere )» (Leipzig, 1868). 



l 



Errata-Oomge. 



Pag. 335 , linea 33 — Invece di : dall'entrata del nervo al rafe : ano 
medio o interno — Leggasi : dal nucleo inferiore del nervo al 
rafe: una media o interna 

D 336, linea 23 — Invece di : Nella prima porzione — Leggasi : Nella 
porzione protuberanziale 

» 337^ linea 2 — Invece di : lungo il 3® tratto — Leggasi : lungo il 
tratto bulbare 
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CONTRIBUZIONE ALLO STUDIO 



DBLLO 



SVILUPPO DEI NODI DI MILZA NELL'OMENTO 



FSL psoranou 



liUlgi GRIFFINI 

(Dalllstituto Anatomo-Patologico di MeBsina. — Dicembre 1883.) 



É noto che Tizzoni dopo il primo e importante risultato 
della riproduzione nel grande omento di numerosi nodi di 
milza in seguito all'asportazione totale della milza primaria, 
ottenuto da lui il 3 giugno 1880, ha istituito una serie di 
esperienze e di osservazioni allo scopo di confermare quel 
primo fatto, ed anche per studiare le condizioni in cui questa 
riproduzione ha luogo. Nelle due pubblicazioni di Tiz- 
zoni (1), in cui appunto sono raccolte queste esperienze ed 
osservazioni, trovansi notate alcune delle condizioni sotto le 
quali si formano i nodi di milza neir omento, condizioni le 
quali possono riassumersi nelle seguenti : P In seguito al- 
Tasportazione totale della milza non sempre si riproducono nel 
grande omento dei nodi di milza (su 9 asportazioni avvenne 
la riproduzione in 3 casi). — 2^ La mancanza di irritazione e 



(1) « Scila riproduzione della milza » {Aiti delV Accademia dei Lincei, 
Serie 3*^ Voi. X). — a Sulle milze accessorie e suUa neoformazione della 
milza per processi patologici della milza primaria » (Atti deW Accademia 
dei Lincei, Voi. XIII, 25 giugno 1882]. 
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d'ogfni altra alterazione del tessuto matrice (omento) è con- 
dizione favorevole alla riproduzione. — 3* La splenite in- 
durante tanto oircosoritta, quanto diffusa, della milza prima- 
ria» lesione ohe conduce alla distruzione più o meno estesa 
della polpa splenica e dei corpuscoli malpighiani, dà luogo 
alla produzione di numerosi nodi di milza neirepiploon gastro- 
splenico, nel grande omento e qualche volta anche nel peri- 
toneo di rivestimento degli organi; nodi che solo eccezio- 
nalmente contengono corpuscoli malpighiani e globuli rosai 
nucleati e generalmente sono formati da polpa splenica. — 
Io pel primo (1) ho mostrato come non solo neirasportazione 
totale» ma in alcuni casi di asportazioni parziali cuneiformi 
multiple (2-5 pezzetti) dalla milza si possono produrre nel 
grande omento dei nodi in parte eguali a quelli che si hanno 
nelle asportazioni totali della milza, in parte somiglianti a 
quelli che conseguono alla splenite indurante, inoltre come 
si abbiano spesse volte anche delle neoformazioni circoscritte 
alla superficie della milza primaria lontano dalle soluzioni 
di continuo in essa praticate. E da questi risultati traeva la 
deduzione: e che in alcuni casi per condizioni speciali in 
seguito air asportazione di uno o più pezzi^ si desta nella 
milza e talora anche nelVomento una eccezionale attività 
formativa^ che si manifesta non solo colla rapida guari- 
gione delle soluzioni di continuo^ ma anche colla produ- 
zione di noduletti di parenchima splenico sulla milza stessa 
e nelVomento > . Per la qual cosa mentre Tizzoni dimostrava 
che la produzione dei nodi di milza nelFomento si £&, sebbene 
non sempre, quando la funzione della milza primaria fu ar- 
tificialmente abolita o per malattia diminuita; io dimostrava 
che anche in casi opposti, quando cioè si ridesta nella milza 
una grande attività formativa, si può avere la produzione di 
somiglianti nodi nel grande omento. Quest'ultimo fatto fu 



(1] a Salla riproduzione parziale della milza » (Giornale Intemajno^ 
naie delle Scienze Mediche^ Anno lY, e Archivio per le Sciense Me* 
diche. Voi. VI, fase. 3*, maggio 1882). 
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poi pienamente confermato coi risultati delle nuove esperienze 
sulla riproduzione parziale della milza da me e da Tizzoni 
fatte in seguito (1). Se però questo fatto era una deduzione 
logica di quelle osservazioni e lasciava già travedere un rap- 
porto tra r accrescimento di attività neUa milza con quello 
del grande omento, non potè vasi tuttavia credere dimostrato 
in modo indiscutibile un diretto nesso causale tra Taumentata 
attività formativa della milza e la produzione dei nodi nel 
grande omento, poiché la prima era preceduta dair asporta- 
zióne parziale della milza, talvolta fiitta con diversi e grossi 
pezzi a cuneo, per la qual cosa si doveva ammettere come 
&tto primitivo una più o meno diminuita funzione della milza 
primaria, la quale per sé stessa, benché di non lunga durata, 
avrebbe potuto ridestare neir omento eccezionali attività, da 
cui derivassero i nodi di milza destinati a compensare la di- 
minuita funzione della milza primaria. Quindi con questi 
studi si erano dimostrate soltanto alcune condizioni sotto le 
quali si formano i nodi neiromento, ma restavano molti pro- 
blemi ancora da risolvere. Intanto non era dimostrato se nella 
sola splenite interstiziale, od anche in altre malattie della 
milza, si possano produrre nodi di milza neiromento. Non 
era parimente dimostrato in quale condizione si trovino gli 
altri apparati ematopojetici nei casi in cui avviene la produ- 
zione dei nodi neiromento, o, essendo più o meno alterata 
la milza, non si ha tale neoformazione nel tessuto matrice. 
Non era dimostrato se, data una semplice iperplasia della 
milza primaria, indipendente da precedute asportazioni par- 
zialij si producano o meno dei nodi nelFomento. Infine non 
si sa quale sia la causa prossima di tale neoformazione, dato, 
come risulta dagli studii sulla riproduzione parziale a spese 
deiromento, che il tessuto proprio di questo allo stato adulto 
non sia capace di produrli. Si hanno forse in esso parziali 



(1) e Stadio sperimentale sulla rìprodnsione parziale della milza, » 
Memoria dei Prof. L. Griffini e 0. Tizzoni (Accademia dei Lincei, 
maggio 1883). 
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modificazioni, che, eflettuandosi in singoli punti, lo ricondu- 
cono allo stato embrionale come si verifica neiromento insi- 
nuato nelle soluzioni di continuo della milza? — Occupato in 
molti altri studii io non ho potuto istituire ricerche, che fos- 
sero dirette alla soluzione delle quistioni esposte; ma avendo 
avuto occasione nello scorso anno, e durante V attuale, di 
i^rire il cavo addominale di molti cani per operare sugli oi^ 
gani di questa cavità, e non avendo mai trascurato di esa- 
minare la milza e Tomento sia durante Toperazione, sia àl- 
Pautopsia, quando uccideva quegli animali, mi sono posto in 
condizioni favorevoli per raccogliere varii fatti che parmi 
contribuiscano almeno a chiarirne alcuna. •— Tra i molti cani 
operati ne trovai due che offrivano una forma di splenite 
interstiziale con strozzamento a metà lunghezza della milza, 
colla presenza di numerosi nodi neirepiploon gastrosplenico 
6 nel grande omento, e questi casi confermano pienamente il 
risultato delle osservazioni di Tizzoni fatte in proposito. 
Ma neir 82 mi occorse d' aprire il cavo addominale ad una 
piccola cagna di 5 mesi circa (Esp. VI della 2^ serie di ri- 
cerche sulla riproduzione parziale della milza) e di trovare 
la milza presa da infiammazione cronica interstiziale, senza 
che neirepiploon grastro-splenico o nel grande omento esi- 
stessero dei nodi. Quella milza era piccola, relativamente alla 
grossezza deir animale, offiriva a metà lunghezza del bordo 
libero superiore e delPinfèriore un profondo solco, e mentre 
la porzione di milza al di qua dei due solchi aveva un colo- 
rito solo un po' più pallido del normale ed una consistenza 
alquanto aumentata; Taltra porzione (caudale) posta al di là 
dei solchi era molto più pallida, dura, con bordi liberi grosai 
ottusi ed offriva diametri trasversali sproporzionatamente in- 
feriori a quelli dell'altra porzione. L'animale aveva quasi nulla 
risentito delle 3 asportazioni a cuneo, fatte nello stesso tempo, 
e della ferita addominale, la quale era guarita per prima in- 
tenzione ; quando, 12 giorni dopo l'operazione, cominciò a ri- 
fiutare il cibo, ad avere saliva spumosa alla bocca, a trasci- 
nare gli arti posteriori se lo si forzava a camminare, e quasi 
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cercava di mordere ohi lo avvicinava, insomma offriva sintomi 
ohe fecero quasi credere fosse preso da quella forma di rabbia 
cosi detta muta. Il giorno dopo si mostrò più abbattuto e 
preso da frequenti scosse di tremito. Continuando a peggio- 
rare nel giorno successivo, fu la sera ucciso con acido ciani- 
drico, dubitando che potesse vivere fino al mattino seguente. 
All'autopsia si trovò insinuato l'omento in tutte le soluzioni 
di continuo, le quali apparivano anche molto ristrette e rac- 
corciate; insinuato pure Tomento nei due solchi dei bordi li- 
beri della milza, dei quali Tinferiore era quasi interamente 
scomparso per neoformazione di tessuto splenico a spese dei- 
Tomento; il Bolco superiore era molto raccorciato e alquanto 
ristretto. NelTepiploon gastro-splenico e nel grande omento 
esisteya nessun nodo di milza riprodotta. 

GolT esame del sangue si constatò una forte oligoemia, e 
nessun microfito. Le ghiandole linfatiche retroperitoneali, pe- 
ripancreatiche e mediastiniche offrivano chiazze rossastre più 
meno grandi e numerose, e, nelle sezioni microscopiche, 
lasciavano scorgere molti globuli rossi e cellule globulifere 
nei seni della sostanza corticale e midollare. Il midollo delle 
ossa grosse, cilindriche, era in gran parte adiposo; quello delle 
costole e dello sterno era rosso, ricco di cellule midollari e 
globulifere, e con scarso numero di globuli rossi nucleati. La 
milza offriva note caratteristiche (specialmente nella porzione 
caudale) di una splenite interstiziale non molto avanzata, ma 
diffusa; soltanto qua e là, anche lontano dalle soluzioni di 
continuo e dei solchi, si notava un discreto numero di cellule 
grandi col nucleo in gemmazione e di globuli rossi nucleati ; 
i corpuscoli malpighiani erano dovunque assai piccoli, molti 
di essi offrivano nel centro una massa più o meno grande 
di sangue travasato, T arteria di esso era a pareti grosse, 
ispessite; ingrossate le trabecole del reticolo follicolare e 
della polpa splenica, la quale era scarsa e fittamente inter- 
secata da grosse tramezze che originavano dalla capsula, 
pure molto ingrossata. Questa osservazione fa conoscere varii 
fatti importanti: innanzi tutto l'esistenza di una splenite 
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interstiziale diffusa, mancante risveglio delle attività ema- 
topcjetiche del midollo e ad onta di ciò nessuna produ- 
zione di nodi di milza nell'omento; però questi fatti sono 
contemporanei ad un alto grado di oligoemia, che con tutta 
probabilità fu la causa della morte (1), e quindi ai deve de- 
durre che né Vomento, né il midollo delle ossa erano in 
questo animale capaci di riacquistare attività che potes- 
sero valere a sopperire alla diminuita funzione della milza. 
Altro &tto importante è quello di essere progredita in modo 
aibbastanza rapido la neoformazione di tessuto splenico 
compensante le soluzioni di continuo in una milza cosi al- 
terata; ciò dimostra sempre più come la parte essenziale 
in questa neoformazione V ahUa V omento insinuato nella 
ferita; ben poca il vecchio parenchima splenico. 

Fuori della^ splenite interstiziale ebbi occasione di osservare 
due altre alterazioni della milza, che conducevano a parziali 
distruzioni del parenchima splenico senza che si fossero pro- 
dotti nodi neiromento; inoltre un caso di spiccata e naturale 
iperplasia della milza con buon numero di nodi di milza ri- 
prodotta nel grande omento, mentre nessun nodo esisteva 
neirepiploon gastro-splenico. Di quest'ultimo caso io fornirò 
una dettagliata descrizione (atteso la sua importanza riguardo 
una delle quistioni da me posta) dopo aver brevemente accen- 
nato alle alterazioni osservate nella milza degli altri due cani. 

Nel P cane trovai, quando apriva il cavo addominale, una 
milza molto aumentata di volume, la quale offriva special- 
mente sulla sua faccia conversa anteriore, un grande numero 
di nodosità emisferiche di svariata grandezza, dure e di co- 
lorito un po' più pallido di quello normale della milza. 

Pel grande numero delle nodosità, molte di queste si tocca- 
vano colle loro parti periferiche. Nessun nodo di milza trovai 
neirepiploon gastro-splenico e nel grande omento. ÀlPau- 



(1) Riferendomi ai lavori precedenti sulla riproduzione parziale della 
milza è qui inutile il ricordare che l'emorragia conseguente alle aspor- 
tazioni parziali della milza è sempre pìccolissima, e il poco sangae che 
CàÒB nel cavo peritoneale viene rapidamente riassorbito. 
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topsia, tagliata la milza in corrispondenza di tali nodosità, si 
scorgeva un tessuto di un colore bruno più pallido di quello 
delle parti poste fuori dei limiti di queste ; anche colla lente 
si riesciva appena a scorgere pochi e molto piccoli corpuscoli 
malpighiani, i quali non avevano il loro colorito normale 
bianco-opalescente, ma la massima parte oflìriva una tinta 
grigio-gialliccia e limiti non ben distinti. 

All'esame microscopico si trovò in corrispondenza delle nu- 
merose nodosità, dei corpuscoli diMalpighi che offrivano nel 
loro centro un grosso stravaso sanguigno, circondato da pochi 
strati concentrici di cellule rotonde ; ma con maggior fre- 
quenza al posto del corpuscolo ai trovò un reticolo formato 
da larghe lamelle omogenee, che leggiermente e diffusamente 
si coloravano coirematossilina, nelle quali trabecole lamellari 
stavano pochi nuclei raggrinzati e le strette maglie da esse 
limitate erano vuote. I corpuscoli con stravaso sanguigno 
trovavansi specialmente nelle parti periferiche delle nodosità. 
In questa milza ebbe quindi luogo una abbondante e diffusa 
distruzione di corpuscoli malpighiani, la quale pare origini 
da infarti emorragici che si producono nei singoli corpuscoli, 
e probabilmente questi infarti dipendono da alterazioni dei 
vasi corpuscolari, la natura delle quali alterazioni (se embo- 
lismo od altro) non ho potuto constatare. 

Nell'altro cane il quale mi proveniva dal Laboratorio di 
Materia Medica, avendolo io richiesto per praticare un' inie- 
zione dei vasi della milza, trovai air autopsia molteplici e 
grossi linfoni della milza ed un omento ricco di adipe e privo 
di nodi. — Da queste osservazioni risulterebbe che, fuori della 
splenite interstiziale, si ponno avere altre malattie od altera- 
zioni della milza che, sebbene conducano a parziali distruzioni 
del suo parenchima e quindi a diminuita funzione, pure stanno 
senza che si producano nell'omento dei nodi di milza riprodotta. 

Più interessante però è il seguente caso del quale fornisco 
una più particolare descrizione. 

11.31 maggio u. s., aperto col solito metodo il cavo addo- 
minale ad un cane da caccia di media grossezza, trovai la 
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milza molto grossa, a superficie finamente granulose e di oo- 
lore e consistenza normale. Nel grande omento, che estrassi 
per la massima parte, si osservavano nodi di varia grandezza, 
rossobruni, somiglianti a quelli che si producono in seguito 
airasportazione totale della milza. Voleva uccidere Tanimale 
per esaminare più accuratamente V omento, ma considerata 
la scarsità di animali in queir epoca, Feci due esportazioni 
parziali dal fegato, col quale scopo io operava quel cane. 

Il 14 Giugno, ucciso Tanimale^ si osservava la milza cogli 
stessi caratteri cioè molto grossa (lunga 17 cent. ; massima 
larghezza 6 cent.; minima 4), le sue superficie erano granu- 
lose; sul bordo anteriore della testa della milza si notavano 
due nodetti emisferici, di cui il superiore, più grosso, spor- 
geva sul piano normale 1 millim. ed aveva diametri di 1 e 
mezzo millimetri circa; Taltro nodetto era di dimensioni poco 
inferiori. Sul bordo inferiore, appena oltre la testa della milza, 
si notavano S nodetti somiglianti, di cui due in parte fusi tra 
loro ; e sulla faccia anteriore convessa, verso la coda della 
milza e pochi millimetri sopra il bordo inferiore, una neo- 
formazione di forma allungata, bernoccoluta, lunga 12 millim., 
larga un millim. ed alta circa un millimetro. Praticando su 
questa dei tagli trasversali si trovò, in corrispondenza dei sin- 
goli bernoccoli, un corpuscolo malpighiano. Tagli trasversali, 
praticati sulla milza in diversi punti, lasciavano scorgere do- 
vunque dei corpuscoli malpighiani assai grossi, quasi il doppio 
dei normali. L'epiploon gastro-splenico non conteneva alcun 
nodo, mentre su una piega del grande omento che, partendo 
dall'estremità anteriore dell'ilo si dirigeva al bordo inferiore 
della testa della milza, si notarono due nodi rossobruni, di 
forma lenticolare e del diametro da 1 a 1 1/2 millimetri. Questi 
nodetti si trovavano sul decorso di rami secondarli che deri- 
vavano da un'arteria, la quale, partendo dall'ilo, si dispensava 
al grande omento. Seguendo questa stessa arteria, e le sue 
diramazioni, a breve distanza dalla milza, si trovavano due 
somiglianti nodetti rosso-bruni, lenticolari, posti nell'adipe ohe 
circondava una diramazione di questo vaso, e più in basso. 
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segaendo le diramazioni dell'arteria fino^al bordo libero dei- 
Tomento si osservavano 7 altri nodetti rossobruni, sferici, di 
varia dimensione, da 2 millimetri di diametro a mezzo mil- 
limetro. Bulle diramazioni delle altre arterie si osservavano 
altri nodetti di aspetto e grrandezza analoga ai g^ià notati, 
inoltre, verso il bordo destro dell'omento, si trovava un nodo 
più grosso sferico (3 millim. di diametro), il quale, spaccato, 
offriva nel centro un grosso corpuscolo malpighiano, e verso 
il bordo sinistro deiromento, due altri nodi yn po' più piccoli 
(2 a 2 1[2 millim. di diametro), i quali erano pure costituiti 
da un corpuscolo malpighiano centrale, circondato da una 
zona di tessuto rossobruno. 

Le ghiandole peripancreatiche, retroperitoneali e le media- 
stiniche offrivano, spaccate, delle chiazze rossastre; il midollo 
delle ossa lunghe era per intero giallastro, adiposo ; quello 
delle costole rosso, e coU'esame a fresco appariva normale. 

La milza esaminata con larghe sezioni trasversali, fatte col 
microtomo, offriva in ogni punto, ma più nelle parti superfi- 
ciali (sottocapsulari) e specialmente in corrispondenza dei 
numerosi bernoccoli, dei corpuscoli malpighiani assai grossi, 
circondati da una larga zona a molteplici strati concentrici 
di cellule tondeggianti. La polpa splenica, che li circonda, 
offiriva vasi cavernosi dilatati, era ricca di globuli rossi nu- 
cleati e di cellule grandi col nucleo in gemmazione, mentre 
le trabecole^ che derivano dalla capsula, erano sottili e scarse. 
La capsula era in molti punti, e specialmente in corrispon- 
denza dei rialzi o bernoccoli, infiltrata da cellule rotonde. 
Questa milza aveva in una parola gli stessi caratteri di quelle, 
in cui, dopo r asportazione parziale multipla, si desta una 
grande attività formativa. Le sezioni praticate in corrispon- 
denza delle neoformazioni, già notate alla superficie della 
milza, lasciavano scorgere fatti analoghi a quelli delle somi- 
glianti neoformazioni conseguenti alle asportazioni parziali (1), 



(1) Vdggasi la a Comanicazione preventÌTa sulla Riprodazione parziale, » 
e la « Memoria n bqUo stesso argomento, gièi diate". 
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cioè la rottura della capsula propria della milza e la neofor- 
mazione talora di sola polpa splenica, ma quasi sempre anche 
di corpuscoli malpighiani. 

Dei nodi rossobruni del grande omento furono esaminati 
sei, scegliendo tra essi quelli che offrivano varie gradazioni 
di grossezza dal più grande (3 millim. di diametro) che la- 
sciava scorgere nel mezzo, ad occhio nudo, un grosso cor- 
puscolo malpighiano, al più piccolo di circa mezzo millimetro 
di diametro. Di questi i due più piccoli (5 e 7 decimi di mil- 
limetro circa) non contengono corpuscolo malpighiano e sono 
formati da polpa splenica ad uno stadio di sviluppo relati- 
vamente avanzato, cioè costituita da vene cavernose e da 
un reticolo già discretamente bene conformato, e circondati 
da una sottile capsula in parte infiltrata di globuli rossi. 
Assomiglierebbero quindi ai nodi che si producono nei casi 
di splenite indurante. 

Degli altri 4 nodi i due, che hanno un diametro massimo 
da 1 a 1 li2 millim., sono costituiti da polpa splenica e da 
un corpuscolo malpighiano solo in parte incluso nel nodo, 
per cui le sezioni offrono un'imagine perfettamente somi- 
gliante a quella dei nodi in via di accrescimento, che T i z- 
zoni ritrasse colla fig. 23, Tav. Ili del lav. citato sulla ri- 
produzione totale della milza. L'altro nodo di 2 millim. circa 
di diametro offire un bel corpuscolo malpighiano già comple- 
tamente incluso nel nodo, e nella serie di sezioni mostra un 
altro corpuscolo posto appena fuori dalla capsula del nodo, la 
quale è quivi assottigliata e smagliata; offre quindi un' ima- 
gine analoga alla fig. 22, Tav. Ili del lavoro citato di Tiz- 
zoni. La polpa splenica di questi tre nodetti offre vene ca- 
vernose ben costituite ed un reticolo, che nei diversi punti del 
nodo presenta varii stadii di sviluppo; inoltre moltissime 
grandi cellule col nucleo in gemmazione e buon numero di 
globuli rossi nucleati. Il nodo più grosso (3 millim. di dia- 
metro) contiene 3 corpuscoli malpighiani: uno centrale, assai 
grosso, e due più piccoli posti alle estremità dello stesso dia- 
metro massimo del nodo , dei quali uno, completamente in- 
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oluBo nel nodo, trovasi appena al disotto della capsula, e 
l'altro è solo in parte compreso nella polpa splenica, i vasi 
della quale, in corrispondenza della rottura della capsula, si 
spingono fuori nel connettivo deiromento infiltrato di globuli 
bianchi e che sta airintomo della porzione di corpuscolo 
extra-capsulare. La polpa splenica di questo grosso nodo offìre 
non solo le vene cavernose, ma anche il reticolo ad uno stadio 
quasi completo di sviluppo. Le cellule col nucleo in gemma- 
zione sono in esso in numero assai minpre di quello dei no* 
duli più piccoli; anche i globuli rossi nucleati sono più scarsi 
e la capsula ha uno spessore superiore a quella degli altri 
noduli più piccoli. 

I risultati deiresame microscopico ora riferito riguarda i 
noduli, che sebbene di varia grossezza, offrivano tutti un co- 
lor rossobruno analogo a quello della milza primaria, di cui 
alcuni non contenevano corpuscoli malpighiani ed altri ne 
contenevano; restava quindi a cercarsi se di questi ultimi esi- 
stessero nel grande omento stadii di sviluppo anteriori, cioè 
dei «semplici corpuscoli malpighiani non ancora circondati da 
polpa splenica. Io ho anzitutto esaminato accuratamente il 
grande omento; ho trovato in esso molti corpuscoli bianchicci, 
tondeggianti o fusiformi, e varii di questi, asportati con por- 
zione dell'omento, li ho colorati e studiati anche in sezioni 
praticate col microtomo; ma, sia caso, ovvero sia che non 
esistevano nodi costituiti da un corpuscolo malpighìano in 
via di formazione, o solo se ne trovassero assai pochi, certo 
è che io mi imbattei talora in neoformazioni di tessuto con- 
nettivo attorno ad un corpo straniero portato sull'omento 
quando, operando l'animale, fu quello estratto in gran parte 
per esaminarlo, ovvero in neoformazioni semplici di connet- 
tivo, che stabilivano in punti limitati le molte aderenze tra 
le faccio dell'omento dopo i maltrattamenti che esso ha subito 
nella primitiva operazione. Questo risultato relativamente ne- 
gativo dovevami spingere ad estendere maggiormente le mie 
indagini, ma interessandomi conservare quel pezzo il meno 
possibile alterato, perchè potesse valere a dimostrare la verità 
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di quanto in esso ho notato, non feci nuove ricerche, consi- 
derando anche che, da un lato la presenza di piccolissimi nodi 
(6 e 7 decimi di millim.) formati da sola polpa splenioa, e 
dair altro lato la presenza di nodi forniti di un corpuscolo 
centrale completamente sviluppato e di altri corpuscoli peri- 
ferici in via di essere inclusi nella polpa splenica , la quale 
offriva varii stadii di sviluppo nei diversi punti del nodo, pò- 
tevano bastare per dimostrare in modo indiscutibile che in 
queiromento si avevano ambedue le specie di nodi, come nei 
casi di asportazioni parziali multiple dalla milza primaria. 
Da quanto ho fin qui riferito è lecito dedurre : 

r Che nella splenite interstiziale, o indurante, si produ- 
cono, come Tizzoni pel primo ha dimostrato, dei nodi di 
milza nell'epiploon e grande omento, ma che in un caso, in 
cui la milza era presa da questa alterazione patologrica, non 
si ebbero nodi neirepiploon gastro-splenico , né nel grande 
omento, e benché in seguito all'operazione si abbia avuto nella 
milza attività accresciute per modo da riparare in pacte a 
queiralterazione , pure, non essendosi sviluppati dei nodi di 
milza neiromento, né ridestatesi attività compensatrìci in altri 
organi ematopoietici, Tanimale é morto in uno stato di pro- 
nunciata oligoemia. 

2o Che airìufuori della splenite indurante, altre malattie 
della milza, che pure portano ad una distruzione abbastansa 
considerevole del suo parenchima (come nel caso descritto di 
distruzione considerevole di corpuscoli malpighiani e neiraltro 
di linfoma multiplo), non danno luogo a produzione di no4i 
nelle ripiegature peritoneali. 

3^ Ohe in un caso di iperplasia della milza, destata da 
causa sconosciuta, si ebbe un numero considerevole di nodi 
nel grande omento; nodi di milza che in parte rassomigliano 
a quelli che si producono nei casi di splenite indurante e in 
gran parte, contenendo corpuscoli malpighiani e mostrandosi 
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in via di accrescimento, rassomigliano a veri nodi di milza 
riprodotta, come si ha in seguito ad asportazione totale della 
milza primaria. 

4® Che per ciò viene dimostrata la possibilità della pro- 
duzione di nodi neiromento in seguito ad attività formative 
eccezionalmente accresciute nella milza, le quali possono per 
così dire, diffondersi all'omento, in singoli punti del quale si 
producono tali modificazioni di struttura (analoghe a quelle 
ohe si producono nell'omento insinuato in una soluzione di con- 
tinuo della milza) da fargli assumere i caratteri di tessuto em- 
brionale, quindi capace di fabbricare del parenchima splenico. 
Ciò dimostra ancora che la produzione di nodi di milza nel- 
r omento che si ha in seguito ad asportazioni parziali dalla 
milza primaria, nodi che pure in parte sono costituiti da sola 
polpa splenica e che in parte contengono anche dei corpuscoli 
malpighiani, non è da attribuirsi alla diminuita funzione della 
jnilza, che immediatamente consegue airesportazione parziale, 
la quale diminuzione si ha in ogni caso di asportazione; ma 
all'attività formativa eccezionalmente aumentata, la quale ap- 
punto sussegue e si trova nei casi in cui ha luogo la produ- 
zione dei detti nodi neiromento. 
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Qià nel 1881 uno di noi (1) aveva dimostrato, che, come 
nella vita embrionale, anche negli animali adulti i globuli 
rossi si moltiplicano per scissione indiretta, e che questo pro- 
cesso ha sede in determinate parti deirorganismo, le quali 
per gli animali da lui osservati (mammiferi, uccelli, lucertole 
e rane) sono rappresentate dal midollo delle ossa. 

Più tardi Peremeschko (2) trovò forme di scissione indi- 
retta di globuli rossi anche nel sangue circolante di alcuni 
animali inferiori. Siccome però le osservazioni di Bizze zero 
più che altro si riferivano ai vertebrati superiori (poche osser- 
vazioni egli faceva sulla lucertola e sulla rana), così abbiamo 
fiitto Tanno scorso una serie di osservazioni sui varii ordini 



(1) Biszozero (Centralbl. f. d. med, Wissenseh,, iSèì, n. 8, e Mo- 
Usehotfs Uniersuchungen, Voi. XIII). 

(2) Peremeschko (Biol. Ctntralbl., Bd. N. 2, 30 aprile 1881). 



/* 
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dei vertebrati inferiori, delle quali già si diede una breve 
notizia (1), osservazioni che continuammo quest'anno special- 
mente per quanto spetta ai pesci. Ecco a quali risultati queste 
nostre osservazioni ci condussero. 

Relativamente poche sono le specie di animali da noi esa- 
minate, perchè per la natura delle osservazioni che ci propo- 
nevamo di tiare, volendo servirci di animali che fossero in 
condizioni per quanto possibili vicino alle fisiologiche, dove- 
vamo limitarci a quelli presi da noi stessi, che esaminavamo 
subito dopo la cattura ; e quando ci servivamo di animali con* 
servati in laboratorio da tempo, si trattava di animali che an- 
che in prigionia potevano essere abbondantemente alimentati. 

Senza trascurare gli altri organi, quando il loro esame ci 
pareva necessario, quelli però che furono costantemente argo- 
mento del nostro studio sono il sangue, la milza, ed il midollo 
delle ossa. 

Trattandosi di elementi alterabilissimi quali sono i corpuscoli 
rossi, abbiamo creduto di doverci astenere da quei metodi di 
ricerca più complicati, i quali possono alterare i globuli ; noi 
lavorammo sempre su elementi appena tolti da animali vivi^ 
dapprima esaminandoli nei loro liquidi naturali e poi pre- 
parandoli semplicemente in una soluzione indifferente di 
cloruro sodico^ sia pura che colorita con violetto di metile. 

Il grado di concentrazione di questa soluzione deve va- 
riare, come diremo in seguito, per ogni classe di vertebrati; 
devonsi egualmente evitare le soluzioni troppo forti che rag- 
grinzano gli elementi e quelle troppo tenui che li scoloriscono 
togliendo loro Temoglobina, la quale va a diffondersi nel 
liquido del preparato. 

Anche qui come nel precedente nostro lavoro sulla emato- 
poesi degli uccelli (2), trovammo che non permettendo Topacità 
del protoplasma emoglobinico di vedere palesemente il nucleo. 



(1) Bizzozero e Torre (Centralbl.f. d, med. Wissensch., 1882, N. 33). 

(2) Bìzzozero e Torre {MoUschotfs Untersuchungen^ XII, 5/6Heft, 
e questo Archivio, Voi. IV). 
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è utile aggiungere alla soluzione di cloruro di sodio un po' 
di metilvioletto, nella proporzione presso a poco di 1 di vio- 
letto solido per 10000 di soluzione sodica. Un liquido così pre- 
parato non altera menomamente i globuli, rende perfettamente 
evidenti i loro nuclei, e fa spiccare di più il colorito giallo 
rossiccio del protoplasma emoglobinico. 

Negli animali a globuli assai grossi quali il tritone, la sa- 
lamandra^ ecc., neanche con l'aggiunta di metil violetto riesce 
evidente il nucleo in cariocinesi. Per vederlo distintamente 
conviene ricorrere a soluzioni tenuissime (0,5 %) di acido 
acetico. Di questa si depone una goccia ai lati del coproggetti 
del preparato che si sta esaminando, in modo che penetri 
in esso molto lentamente. A misura che van sentendo Fazione 
dell'acido^ si vedrà nei corpuscoli in cariocinesi, dapprima 
farsi più trasparente il protoplasma, poi il nucleo apparire 
spiccatamente filamentoso e colorato in violetto. 

Entrando, come dissimo, molto lentamente la soluzione ace- 
tica sotto il preparato, queste trasformazioni succedono pro- 
prio sotto gli occhi dell'osservatore, per cui non può neanche 
nascere il dubbio che gli elementi incolori in cariocinesi, che 
si vedono quando Tacido ha completamente agito, non fossero 
dapprima dei veri globuli rossi. 

Noi attacchiamo, come si vede, la massima importanza al 
modo di preparazione in questo genere di ricerche, e crediamo 
che non si possa venire a risultati attendibili, senza le più 
grandi cautele, sia nel modo di esaminare, che nella scelta 
degli animali e dei reagenti ; trascurando le quali non si riesce 
a vedere certe forme che pur sono elementi costanti, ed alle 
altre si dà una significazione diversa da quella che realmente 
hanno, come pare sia successo al Feuerstack (1) ad esem- 
pio, 11 quale occupatosi recentemente di quest'argomento, 
venne a conclusioni tanto diverse dalle nostre. 



(1) W. Feuerstack [Zeitsehrift fUr loissensch. Zoologie, Voi. 38, 
Fase. ]•). 
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Ecco ora i risultati delle nostre ricerche per quel che ri- 
guarda rettili, anfibii e pesci, che pei mammiferi e per gii 
uccelli ci riferiamo a quanto già dissimo nei precedenti 
nostri lavori. 

Dei rettili studiammo rappresentanti sia dei saurii, che dei 
chelonii e degli ofidii , giovandoci, per l'esame dei loro ele- 
menti, della soluzione sodica 0,55 — 0,60 ^/^ che trovammo 
preferibile. 

Dei Saurii abbiamo esaminato la Podarcis muralis, la Lacerta 
viridis e TAnguis Fragilis. In essi il sangue contiene quasi 
esclusivamente corpuscoli rossi adulti, lunghi 15 — 18 ju e 
larghi 9 — 10 )i, e vi sono, ma rari, globuli giovani, cioè di 
forma più arrotondata ed a nucleo sferico, relativamente più 
grosso e solo circondato da un sottile straterello di proto- 
plasma emoglobinico ; e fra questi globuli qualche rarissima 
forma di scissione cariocinetica che non è neanche un reperto 
costante. — La milza non contiene che piccola quantità di 
globuli rossi, e fra essi, quei rarissimi giovani che vi si in- 
contrano, evidentemente provengono dal sangue contenuto 
nei vasi deirorgano. — Invece nel midollo delle ossa che si 
estrae sia dal femore della podarcis e della lacerta che daUe 
coste deiranguis fragilis, insieme a cellule adipose, connettive, 
ramificate e pigmentate e leucociti specialmente della varietà 
grossa, si rinvengono numerosissimi globuli rossi, fra cui 
sono copiose tanto le forme giovani , quanto le forme di scis- 
sione, nelle quali le figure cariocinetiche già visibili colla 
colorazione metilica, appaiono più evidenti con un cauto 
trattamento coll'acido acetico. 

Dei Chelonii esaminammo alcuni individui appartenenti alla 
Testudo graeca. In essi né nella milza, nò nel sangue circo- 
lante trovammo forme di scissione, ed anche i globuli san- 
guigni giovani vi erano rarissimi, mentre invece nel midollo 
che collo schiacciamento si faceva escire dai fori nutritizii 
della piastra ventrale, insieme a corpuscoli connettivi ed a 
leucociti si rinvenivano globuli rossi, di cui alcuni giovani, 
e rarissime forme di scissione; queste poi si facevano più 
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numerose nel midollo di due tartarughe rese anemiche con 
^ue salassi praticati alcuni giorni prima della osservazione. 

Quali rappresentanti degli ofidii esaminammo la Vipera 
berus ed il Tropidonotus natrix; per entrambi, individui di 
dimensioni diverse. Qui trovammo nel sangue rare le forme 
'Cariocinetiche e scarse anche le forme giovani dei globuli 
rossi, nella milza insieme a leucociti di varia forma, rarissimi 
globuli rossi in scissione, nel midollo delle ossa invece, 
insieme agli altri elementi che normalmente lo compongono, 
numerosissimi globuli rossi giovani, di cui moltissimi in tutte 
le forme di scissione indiretta; per cui possiamo dedurre che 
nei rettili la fonte principale dei gloìmli rossi è nel mi* 
dolio delle ossa, la loro scissione nel sangne circolante è 
scarsa o nulla^ la milza non partecipa al processo e può 
piuttosto considerarsi come una ghiandola linfatica. 

Degli anfìbii anuri abbiamo avuto occasione di studiare 
THyla viridis, il Bufo vulgaris, la Rana temperarla e la 
Rana esculenta. Furono specialmente le rane che ci fornirono 
il più copioso materiale d'indagine. Nel sangue circolante 
della rana appena presa, abbiamo bensì, come Peremeschko, 
trovato dei globuli in scissione, ma da ciò non si può arguire 
<;he in questi animali anche allo stato adulto come durante 
lo sviluppo embrionale, la moltiplicazione dei globuli si com- 
pia tutta nel sangue circolante. Secondo le nostre osservazioni 
in questi animali allo stato adulto la moltiplicazione dei 
globuli avrebbe il principale suo focolaio in un organo, che 
non sarebbe la milza, la quale non presenta quali suoi ele- 
menti che globuli adulti e leucociti di varietà piccola, ma 
bensì il midollo delle ossa, ricchissimo in globuli rossi, dei 
quali una parte notevole sono globuli rossi giovani e globuli 
in scissione, di gran lunga più numerosi qui che non nel 
sangue. 

Altro argomento poi atto a dimostrare la importanza del mi- 
dollo quale organo ematopoetico, si è questo, che tenendo per 
lungo tempo delle rane a digiuno, scompaiono prima le forme 
dì scissione e poi anche i globuli giovani si dal sangue che 
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dal midollo; in quest'ultimo però molto più tardi, per coi in 
esso ancora si trovano forme di scissione, quando da gran 
tempo il sangue circolante non presenta più ohe corpuscoli 
rossi adulti. 

Non possiamo non accennare ad una particolarità che pre* 
sentano negli anfibii anurl i globuli rossi dorante la carioci* 
nesi. Mentre negli altri animali essi hanno, nelle varie forme 
che assumono, delle linee di contorno regolari ed una super- 
ficie liscia, nella rana, per esempio, osserviamo che nelle varie 
forme cariocinetiche dei globuli rossi, le linee di contomo- 
sono sinuose e ad angoli, e la superficie presenta irregolari 
ripiegature, per cui gli elementi collo strozzamento equato- 
riale, hanno la forma di sacco poco pieno, strozzato nel mezzo- 
da una corda. Né è a dire che queste forme si debbano attri- 
buire a difetti della preparazione, perchè prima di tutto esse 
si rinvengono sempre in qualunque liquido si esaminino gli 
elementi, e quando tutti gli altri globuli sanguigni sono 
perfettamente conservati, e poi perchè esse si possono vedere 
circolare nei vasi stessi delPanimale vivo, quando reso immo- 
bile un girino coir immersione nel curare (soluzione 0,5 ^l^)y 
se ne esamini la parte trasparente della coda al microscopio. 

Sugli anfibii anuri possiamo quindi riassumere che il prin- 
cipale loro focolaio di produzione dei globuli rossi è il mi- 
dollo delle ossa. 

Degli anfibii urodeli esaminammo il Triton cristatus, la 
Salamandra maculosa, la Glossoliga hagenmulleri e TAxclotl. 
Le osservazioni più numerose vennero fatte sul tritone che 
potevamo procurarci con grande facilità. In questi animali 
non è questione di ematopoesi del midollo delle ossa^ che vi 
si trova scarsissimo e quasi esclusivamente composto di tessuto 
adiposo; nel sangue i globuli sono quasi tutti adulti, poco 
numerosi i giovani e scarsissimi quelli che si trovano in 
cariocinesi. La milza invece relativamente grossa, molle, 
spappolabilissima, rossa, esaminata in soluzione 0,35 ^/o colo- 
rata come di consueto da violetto metilico, appare costituita 
dai soliti leucociti e da una qoantità stragrande di corpu- 
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scoli rossi. Di questi alcuni sono adulti, con un nucleo lungo 
14 — 17 jLi e largo 8 — 10 jli, ed attorno a questo un rivestimento di 
protoplasma emoglobinico così spesso che tutto il globulo viene 
^ raggiungere una lunghezza di 31 — 34 ^ e una larghezza di 
18 fi; la maggior parte, invece, sono in via di sviluppo, sono 
cioè formati quasi esclusivamente da un nucleo molto grosso 
« sferico, intorno al quale non vi è che un rivestimento pro- 
toplasmatico cosi sottile, che mentre il nucleo ha un diametro 
<ii 12 |i Finterò elemento non raggiunge che un diametro 
di 15 — 16 ^. Frammezzo poi a queste due specie di globuli 
rossi, se ne scorgono poi degli altri i quali attraggono la nostra 
attenzione per questo che il loro nucleo non appare evidente 
{traspare leggermente solo quando Timbibizione violetta sia 
molto intensa), sono conformemente colorate in verdiccio 
ed hanno forma ora sferica, ora allungata con strozzamento 
^uatoriale talvolta cosi profondo da dividere Telemento in 
due metà riunite fra loro da un sottile filamento. Sarebbero 
<|uesle ultime le forme cariocinetiche , nelle quali il nucleo 
non appare evidente per lo spessore dello strato emoglobinico 
che lo circonda, ma aggiungendo al preparato una goccia 
di soluzione di acido acetico 0,5 ^/^ , si vede che il loro pro- 
toplasma diventa man mano più chiaro, mentre il nucleo 
appare colorito in violetto e presenta tutte quelle figure, che 
vennero dagli autori descritte come proprie della cariocinesi, 
quali la forma di glomerulo, di stella, di due nuclei figli a 
glomerulo ed a stella. Continuando Fazione deiracido acetico, 
le fila si coartano ed il protoplasma diventa affatto incoloro. 

La quantità dei globuli rossi in scissione, che si trovano 
nelle milze di questi animali, cioè la attività ematopoetica di 
quest'organo varia, secondo le osservazioni nostre, a seconda 
<ii circostanze diverse ; diminuisce col digiuno, aumenta nel- 
Testate ed è minore in autunno; diminuisce anche col pro- 
lungarsi dello stato di cattività, meno sensibilmente però 
quando vengano tenuti ad una certa temperatura (26** G), e 
abbondantemente alimentati. 

Quanto dissimo pei tritoni, lo possiamo ad un dipresso ri- 
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petere per gli altri anfibii urodeli che ebbimo occasione di 
esaminare, cioè per la Salamandra maculosa^ per VAxlotl^ 
per Io stadio del quale dovemmo adoperare una soluzione so- 
dica ancor piii diluita che pel tritone, ed infine per la (7to5- 
saliga hagenmulleri nella quale le figure cariocinetiche appa- 
rivano già evidenti colla semplice colorazione metilica, senza 
bisogno del successivo trattamento con acido acetico. 

Le precedenti indagini ci inducono alla conclìÀSione^ che 
negli anfibii urodeli il midollo delle ossa perde ogni impor- 
tanza ematopoetica. In essi (lasciando da parte le poche 
scissioni che si vedono nel sangue) è la milza la principale 
sorgente dei globuli rossi. Essi sono i primi anitnali nei 
quali noi potemmo constatare^ che normalmente nel periodo 
adulto i globuli rossi si formano nella milza. 

Fu nei pesci che il nostro studio trovò le maggiori diffi- 
coltà. Potemmo avere a nostra disposizione appena presi la 
tinca vulgaris, Tanguilla vulgaris, il salmo tymallus e il 
leuciscus alburnus.Di grande utilità ci furono i ciprini (ca- 
rassius auratus) che conservammo in laboratorio nutrendoli 
abbondantemente di lombrici. 

Per studiare gli elementi del sangue di questi animali oc- 
corre una soluzione di cloruro sodico 0,55 ®/o colorata col 
violetto di metile, senza bisogno di aggiunta di acido acetico. 

I risultati che ottenemmo esaminando buon numero di questi 
animali furono affatto contradditorii. In alcuni di essi sì nel 
sangue che nella milza non trovavamo che globuli adulti, 
scarsissimi i giovani e nessuna forma di scissione. In un di- 
screto numero di oasi trovamm'o un abbastanza rilevante nu- 
mero di globuli giovani più assai nella milza che nel sangue 
circolante, ma anche qui nessuna forma di scissione. Final- 
mente, in pochi casi trovammo nella milza, benché in numero 
limitato, delle forme di scissione. 

Nei pesci non è il caso di parlare di midollo delle ossa, 
ma in essi v'è un altro organo che nelle ricerche nostre ha 
sempre dato lo stesso risultato della milza, ed è quel tessuto 
linfoide che nel rene dei pesci si trova frammisto ai canali- 
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coli orinosi, in alcune specie nella parte anteriore soltanto, 
in altre in tutta Testensione deirorgano. 

I migliori risultati su questo argomento ci vennero dati 
àfì certi giovanissimi leuciscus (appartenenti probabilmente al 
1. alburnus) che in gran copia si posson pescare sulle rive del 
lago di Varese. In essi il sangue quasi sempre si mostrò 
poverissimo di forme giovani di globuli rossi, mentre ne sono 
ricchissimi la milza ed i reni, nei quali due organi anche 
frequentemente si incontravano forme di scissione. Per essere 
esatti però dobbiamo dire che anche in questi animali non 
mancarono degli individui, Tesame dei quali ci diede un re- 
perto negativo, nei quali cioè erano scarsissimi i globuli gio- 
vani, affatto mancanti le scissioni, senza che di ciò potessimo 
pur sospettare la causa* 

À spiegare questa rarità ed incostanza delle forme di scis- 
sione nei pesci, due ipotesi si presentavano: l"" che i globuli 
rossi avessero nei pesci origine per un processo diverso che 
non negli altri vertebrati ; 2'' ohe i globuli rossi dei pesci si 
rinnovino molto lentamente sicché bastano pochissime scis- 
sioni, cosi scarse che non sempre si possono trovare dairos- 
servatore, per formare quegli elementi giovani che devono 
sostituire i pochi globuli rossi vecchi che quotidianamente si 
distruggono. 

Per quel che riguarda la prima di queste ipotesi^ per quanto 
attente fossero le nostre osservazioni, mai ci venne fatto di 
osservare delle forme di passaggio ohe accennassero ad una 
origine dei corpuscoli rossi, dai leucociti, o da quegli altri 
elementi da uno di noi (1) descritti sotto il nome di piastrine 
e da Hayem considerati come globuli rossi in via di svi- 
luppo. 

Abbiamo bensì trovato in certi pesci, alcuni elementi i 
quali avrebbero potuto sino ad un certo punto indurci a cre- 
dere ad una scissione diretta dei globuli rossi dei pesci. 



(1) Bijzozero [Virch, Arck,, Voi. XC, novembre 1882). 
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Questi elementi simili tallita a globuli rossi adulti, colla 
sola differenza che il nucleo loro presentava uno strozzamento 
equatoriale, altre volte presentavano questo strozzamento nel 
corpo stesso della cellula per cui questa era divisa in due meti, 
unite da un peduncolo diritto o ricurvo (nel qual caso Tae- 
mento assumeva la forma di bisaccia), ciascuna delle quali «on- 
tenea un nucleo. Ma per quanto queste forme ci si presentas- 
sero in gran numero ed aves&imo dovuto escludere Tidea che 
esse fossero dovute ad accidentalità di preparazione, pure 
l'averle riscontrate quasi esclusivamente nei pesci ciprini, ci 
faceva molto dubbiosi nello ammettere che queste fossero delle 
vere forme fisiologiche costanti dello organismo dei pesci, per 
cui la questione se o no questi animali possano darci una scis- 
sione diretta dei globuli rossi dovette da noi asciarsi in so- 
speso. 

Ma per esperimenti da noi fatti in seguito dovemmo con- 
vincerci invece della ammissibilità della seconda ipotesi sopra 
emessa, della lentezza cioè con cui avviene il rinnovamento 
nel sangue dei pesci, ed abbiamo potuto constatare, quale 
attività enorme possa assumere il processo di scissione indi- 
retta, quando sia resa più attiva la produzione dei globuli 
rossi. 

Per fare questi esperimenti abbiamo scelto dei ciprini, che, 
come si sa, vivono assai bene nello stato di cattività, e noi 
riuscivamo a conservarli per due mesi alimentandoli copio- 
samente con dei lombrici. Facevamo a questi pesci dei salassi 
sollevando Topercolo ed incidendo con una lancetta qualcuno 
dei grossi vasi branchiali. 

Dopo tre, quattro salassi praticati a 2-3 giorni di distanza 
Tuno dall'altro, lasciati riposare per 8-10 giorni per dar tempo 
di manifestarci ai processi rigeneratori della emorragia, esa- 
minato a questo punto il sangue, mentre normalmente esso 
è quasi nella sua totalità costituito da globuli adulti, qui 
esso presenta numerosissimi i globuli giovani (che superano 
talvolta in numero gli adulti) e frequenti forme di scissione. 

Anche la milza in seguito a questi salassi era profonda- 
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mente modificata, essa appariva ingrossata, molle, di colore 
rosso bruno. In preparati per dilacerazione essa presentava 
namerossimi i corpuscoli rossi gioyani e quelli in scissione, e 
si gli uni che gli altri in numero assai maggiore che non 
nel sangue. Di più quando dopo l'ultimo salasso si lasciavano 
vivere molto tempo gli animali, noi trovavamo che il sangue 
era ritornato al suo stato normale, costituito cioè quasi esclu- 
sivamente di globuli adulti, mentre nella milza ancora vi 
erano globuli giovani e globuli in scissione. 

In tutte le osservazioni nostre abbiamo sempre potuto con- 
statare che anche la porzione linfoide del rene di cui si è 
sopra parlato, si comporta precisamente come la milza. 

Venne poi provata la verità della ipotesi sovra ammessa, 
del lentissimo rinnovamento del sangue nei pesci, dal fatto 
che in animali salassati 4 volte, 24 giorni dopo il primo, e 
1 giorni dopo Tultimo salasso, non si avevano ancora segni 
di rinnovamento globulare il quale invece era evidente sei 
giorni più tardi; dopo poi 66 giorni dairultimo salasso il 
processo di produzione globulare andava rendendosi meno 
attivo, e solo dopo quattro mesi e mezzo gli organi emato- 
poetici ripresero il loro aspetto normale. 

Risulta quindi da quanto si disse^ che la moltiplicazione 
dei globuli rossi nei pesci ha luogo "bensì nel sangue circo- 
lante, ma che il suo principale focolaio è da riporsi nella 
milza e nella porzione diogene del rene. Appare altresì 
che come nei vertebrati superiori^ anche nei pesci le ripe- 
tute emorragie inducono notevoli modificazioni non solo 
negli organi ematopoetici^ ma anche nel sangue circolante; 
le quali modificazioni mentre nei mammiferi si limitano 
alla presenza di qualcJie globulo nucleato^ e negli uccelli 
alla presenza di rare forme globulari giovani^ nei pesci 
sono molto più profonde tanto che il sangue riacquista la 
sua costituzione embrionale. 

Volendo ora brevemente esporre i coroUarii che emanano da 
tutte le osservazioni da noi fatte, diremo: 

a) In tutti i vertebrati adulti ha luogo una continua 
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produzione di globuli rossi, per scissione indiretta di forme 
giovani di globuli rossi preesìstenti ; 

&) In tutti i vertebrati adulti esistono organi speciali che 
debbonsi considerare quali focolai, in cui la produzione di 
nuovi globuli rossi specialmente si compie. Questi organi sa- 
rebbero rappresentati per i mammiferi, gli uccelli, i rettili e 
gli anfibii anuri dal midollo delle ossa; per gli anfibi! urodeli 
dalla milza^ e pei pesci non solo dalla milza, ma anche da 
quel parenchima linfoide, il quale in questi animali occupa 
una parte più o meno grande del rene; 

e) Nei vertebrati inferiori (rettili, anfibii e pesci) il sangue 
circolante presenta quella particolarità che allo stato embrio- 
nale si osserva nel sangue di tutti i vertebrati, contiene cioè 
in maggiore o minor numero dei globuli rossi giovani e delle 
forme di scissione indiretta. Ma si gli uni che le altre si 
trovano sempre in numero notevolmente minore, che non 
negli organi che formano, per i diversi ordini di animali, il 
relativo focolaio ematopoetico; 

d) Questo ricordo, per cosi dire, dello stato embrionale del 
sangue circolante diventa più spiccato in quegli animali che 
furono soggetti ad emorragie, e per contro si va facendo 
meno appariscente, o scompare anche affatto sotto quelle 
condizioni (mancanza ed insufficienza di nutrimento, stato di 
cattività, ecc.) che inducono una diminuzione dell'attività 
generale deirorganismo. 
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Altro non avrei da aggiungere al precedente lavoro ed agli 
altri che alla loro volta Thanno preceduto, se non vi fossi 
mosso dal vedere la parte esagerata, che lavori anche re- 
centi accordano, quando trattano deirorigine dei corpuscoli 
rossi, alle due teorie che li vogliono derivati dai globuli 
bianchi o dai così detti ematoblasti^ di Hayem, mentre rela- 
tivamente poco si occupano della loro moltiplicazione per 
scissione indiretta. 

Per quel che concerne i globuli bianchi, non è neanche il 
caso di pensare alla trasformazione in globuli rossi di quei 
leucociti della varietà grossa a due o più nuclei e muniti di 
copioso protoplasma: essi sono troppo differenti per forma e 
grossezza dai globuli rossi. Fermano maggiormente Tatten- 
zione nostra a questo riguardo i leucociti della varietà piccola, 
costituiti soltanto da un nucleo circondato da un sottile velo 
protoplasmatico ; questi non differenzìansi quasi dai globuli 
rossi giovani se non per la mancanza della colorazione emo- 
globinica del loro protoplasma. Ma col solo criterio della rasso- 
miglianza di forma di questi due elementi non si può affer- 
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mare la trasformazione dell'ano nell'altro ; per questo occor- 
rerebbe che sotto gli occhi stessi deirosservatore sì potesse 
tenere dietro al mutamento del protoplasma inodoro dei leu- 
cociti nel protoplasma emoglobinico dei globuli giovani, il 
che ancora non avvenne. Di più in quegli organi (follicoli e 
ghiandole linfatiche, corpuscoli malpìghiani della milza) che 
sono più ricchi di questi piccoli leucociti, mancano aflìatto i 
globuli rossi giovani , che pur vi si dovrebbero trovare in 
gran copia^ quando fosse vero che questi da quelli traggono 
origine. É questa non più che una ipotesi, Tacoettare la quale 
sarebbe oggi affatto arbitrario. 

La derivazione dei globuli rossi dalle piastrine del sangue 
(ematobla^ti di Hayem) non è più probabile. Mancano affatto 
le forme di passaggio tra le piastrine ed i globuli rossi, e le 
piastrine leggermente colorate in rosso vedute da Hayem 
sono molto probabilmente dovute ad artificio di preparazione. 
Neanche in animali resi anemici si trovano numerose, come 
Hayem asserisce, queste piastrine colorate, perchè se così 
fosse, prodotto artificialmente un trombo in tali animali, 
questo che è prevalentemente formato di piastrine dovrebbe 
essere giallognolo o giallo-rosso, mentre invece esso è e ri- 
mane di color bianco. 

Con altre teorie si tentò di spiegare Torigine dei globuli 
rossi, oltre al farli derivare dai globuli bianchi e dagli ema- 
toblasti. 

Già Rindfleisch (1) aveva spiegato Toriginarsi dei glo- 
buli rossi dai globuli rossi nucleati del midollo nei mammi- 
feri, ammettendo che in questi il nucleo si staccava dal pro- 
toplasma emoglobinico, che questo assumeva la forma di 
globulo privo di nucleo ed entrava come tale nella circola- 
zione, mentre il nucleo con un po' di protoplasma rimaneva 
nel midollo. Questa spiegazione non è accettabile che pei 
globuli rossi privi di nucleo, e poi essa non si potrà consi- 
derare come dimostrata, se non quando sarà accertato che 



(l) RindfleiBch (Arch. fnr tnihr. Anat., Voi. 17, 1880). 
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questo staccarsi del nucleo del protoplasma (che frequente- 
mente 8i osserva nei preparati microscopici) è veramente 
Tespressione di un processo decorrente nelFelemento vivo e 
che il nucleo rimasto può fabbricare un nuovo globulo rosso. 

Un'opinione non molto dissimile da quella di Ri ndfleisch 
emise Tanno scorso Malassez (1). Secondo questi i globuli 
rossi nucleati del midollo dei mammiferi emettono alla loro 
periferia delle gemme di sostanza colorata che crescono, e 
per ultimo staccandosi, costituiscono dei globuli rossi. Io 
credo che sostanzialmente non vi sia altra differenza fra Tipo- 
tesi di Rindfleisch e quella di Malassez, senonchè mentre 
secondo Tuno il nucleo rimane solo circondato da un pò* di 
protoplasma incoloro, nelTaltro è sempre circondato da uno 
strato di protoplasma emoglobinico. La maggiore differenza 
che Malassez vuol vederci parmi dipenda dal non avere 
egli rettamente inteso il concetto di Rindfleisch. Non posso 
che estendere alla ipotesi di Malassez il giudizio da me 
dato su quella di Rindfleisch, non senza aggiungere che 
le figure su cui egli si appoggia, io non le vidi mai negli 
elementi viventi, e che i metodi da lui adoperati (fissazione 
colTacido osmico e successiva colorazione) non escludono 
affatto il dubbio che si tratti di forme accidentali. Inoltre nel 
suo lavoro Ma 1 a s s e z farebbe derivare i globuli rossi giovani 
da certe cellule a nucleo diffuso che egli denomina prote- 
matóblasti. A giudicarne dalle figure a me pare si tratti di 
cellule in scissione indiretta in cui per il metodo di prepa- 
razione usato, non appaiono le figure cariocinetiche. 

Un'altra ipotesi di cui merita si faccia menzione è quella 
di Foà e Salvi oli (2), i quali troverebbero una fonte di 
globuli rossi nucleati in quelle particolari cellule gigantesche 
che si trovano in alcuni organi ematopoetici, che Eólliker 
ed altri descrissero nel fegato e nella milza delTembrione e 



(1) Malassez {Laboratoire dTffystologie du Collège de France. Tra- 
yaux de 1882). 

(2) Foà e Salvici i {Archivio per le Scienze Mediche^ Voi. lY). 



378 Voi. VII. N. 25. — G. bizzozero 4 

più tardi vennero da me dimostrate nel midollo delle ossa (1), 
dove importa però non vengano confusi con quegli altri ele- 
menti giganteschi che ebbero nome Ai mieloplaxi da Robin 
e di osieoclasti da E 5 1 1 i k e r. Dall'ammasso nucleare di queste 
cellule (sia che esse si trovino nel fegato e nella milza deirem- 
brione o nel midollo deiradulto), partirebbero dei germogli 
che, ingrossatisi e staccatisi, si porterebbero verso la periferia 
deirelemento; quivi si circonderebbero di uno strato di so- 
stanza ialina fornita dal protoplasma, continuercfbbero a pro- 
cedere verso l'esterno e poi sporgerebbero dalla periferia, e si 
staccherebbero poscia^ formando una cellula isolata costituita 
da un nucleo e da un po' di sostanza ialina che si colorirebbe 
poscia di emoglobina. Gli studi miei non mi permettono né 
di accettare né di respingere questa ipotesi. Il fatto che 
queste cellule giganti si trovano colà dove vi sono globuli 
rossi nucleati, non é che un argomento di probabilità. Argo- 
ménto più sicuro sarebbe di vedere il protoplasma di queste 
cellule giganti colorato con emoglobina, oppure cellule già 
colorate ancor aderenti alla cellula gigante, ma questo né io 
né altri abbiamo veduto. Del resto quest'ipotesi non ha inte- 
resse che pei mammiferi, perché, come si può vedere nei miei 
lavori fatti con Torre, le cellule gigantesche mancano negli 
organi ematopoetici degli altri vertebrati. 

Riassumendo il fin qui detto, possiamo asserire che tutte 
queste opinioni fin ora esposte sulla produzione dei globuli 
rossi nell'animale adulto non sono ancora uscite dallo stadio 
di ipotesi. 

Ben diverso é lo stato della questione riguardo alla pro- 
duzione dei globuli rossi nell'adulto per scissione degli ele- 
menti preesistenti. Pel primo io ne parlai nel 1869 (2), e per 
quanto i fenomeni cariocinetioi non ancor noti nella scienza 
non avessero attirato la mia attenzione, pure io sin d'allora 
descrissi figure più che suf9cienti ad accertare che si trattava 



(1) Bizzozero {Morgagni, Napoli, 1809). 

(2) Bizzozero (Morgagni, 1869). 



5 SCLLA PRODUZIONE DEI OLOBULI ROSSI 379 

di un processo di scissione dei globuli rossi. Questa mia opi- 
nione incontrò allora poco favore, per lo scetticismo che re- 
gnava sulla scissione degli elementi, scetticismo che non 
dividevo io che avevo due anni prima veduto scindersi sotto 
ai miei occhi dei leucociti (1). Più tardi però le osservazioni 
mie vennero confermate da Foà e Salvioli (2), da Rind- 
fleisch (3) e da Tizzoni. 

Dn passo decisivo verso la soluzione della questione, io 
credo sia stat» fatto quando dimostrai che la scissione dei 
globuli rossi nello adulto ha luogo per cariocinesi. Qui oltre 
ai mutamenti del corpo cellulare, si aggiungono i mutamenti 
di costituzione e forma del nucleo, simili a quelli ohe avven- 
gono nella scissione degli altri elementi. Queste mie osser- 
vazioni furono spesso confermate da altri fra cui piacemi 
notare Flemming (4) ed Arnold (5), ed inoltre come ap- 
pare dal lavoro antecedente fatto con Torre la cariocinesi 
dei globuli venne constatata in tutte le classi dei vertebrati. 

É qui da notare che per chi non credesse le varie figure 
cariocinetiche dei globuli rossi, argomenti abbastanza con- 
vincenti per dimostrare un loro processo di scissione, v'ha 
un argomento che non ammette obbiezione, e questo è che si 
può osservare al microscopio direttamente negli elementi vi- 
venti uno degli stadii più importanti della loro scissione. Ciò 
io tempo fa ebbi ad osservare in rari casi in animali a sangue 
caldo, e si può osservare con tuttA facilità in animali a sangue 
freddo. Ed è facile ripetere Tosservazione. Si dilaceri un pezzo 



(1) Viene generalmente scritto che ì primis ad osRervare la scissione 
dei leucociti viventi, siano stati Stricker, Klein e Ranvier, che 
pahhìicarono le loro osservazioni nel 1870 e dopo. — Io mi permetto di 
notare qni che io ho descritto questo processo nel mìo lavoro « Sul pro- 
cesso di cicatrizzazione dei tendini tagliati » {Annali Unir, di Med,) 
nel 1868^ e nel mio lavoro e Sul MidoUo » del 1869, sicché le mie 
osservazioni precedono di due anni quelle dei summenzionati osservatori. 

(2) Foà e Salvioli {Arch, per le Sciente Mediche^ Voi IV). 

(3) Rind fleisch {Arch. fùr mikr, Anat., Voi. 17). 

(4) Flemming {Zellsubitanz^ Kern^ und Zelltheilung, Leipzig, Vo- 
gel, 1882, pag. 193 e 289). 

(5) Arnold (Vtrc;i. Archiv, Voi. 93, luglio 1883). 
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di milza di tritone in una soluzione sodica 0,35 — 0,40 •/•, si 
distenda una goccia d'olio sogli orli del preparato per im- 
pedire revaporazione, e lo si esamini su d^an coproggetii 
riscaldabile alla temperatura di 30 — 35 0. Anche con un 
ingrandimento soltanto di 400 D., si scorgeranno dei globali 
i quali, ad onta che non vi si possa scorgere un nucleo^ pure 
al loro aspetto brillante e per la loro grossezza ci si fanno 
conoscere in processo di cariocinesi. Se si tien dietro ad uno 
di questi che abbia una forma un po' allungata si vedrà in 
breve prodursi in essa uno strozzamento equatoriale, il quale 
andrà sempre crescendo sino a che il globulo allungato sarà 
mutato in due globuli rotondi tenuti insieme da un brevissimo 
filamento di sostanza incolore. Queste due metà però non si 
staccano mai completamente; non si riesce a questo se non 
imprimendo movimenti bruschi al preparato, cioè mettendosi 
nelle condizioni in cui gli elementi normalmente si trovano 
nel circolo. 

Se mentre dura Tosservazione si aggiunge al preparato una 
goccia di acido acetico 0,5 ""/o, si acquista la convinzione che 
la scissione avviene proprio per cariocinesi, perchè in ciascuna 
delle due metà del globulo strozzato si vede un nucleo a stella. 

Dall'esposto appare che coiresperimento si può veder com- 
piere sotto i propri occhi quella parte della scissione ohe 
spetta al corpo cellulare; riguardo a quella del nucleo, non 
può osservarsi nell'elemento vivo perchè l'opacità del proto- 
plasma non permette di vedere quel che succede all'interno 
della cellula. 

Prodotto di questo processo di scissione sono quegli ele- 
menti designati col nome di globuli rossi giovani, e che si 
trovano, a seconda della natura degli animali, nel midollo 
delle ossa, nella milza o nel sangue circolante. Di questi 
corpuscoli giovani alcuni continuano a moltiplicarsi per scis- 
sione, altri si appiattiscono, aumentano il loro protoplasma 
emoglobinico e si mutano in globuli rossi adulti e perfetti. 

Dopo quanto ho detto è inutile ragionare a lungo per con- 
futare la teoria di coloro che, come Hayem e Pouchet, 
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non vedono in questi corpuscoli giovani altro che cellule 
midollari, che stanno subendo una degenerazione particolare 
emoglobinica. Basta a ciò obbiettare: P che questi globuli 
giovani presentano le reazioni più caratteristiche dei veri 
globuli; 2"" che si possono moltiplicare per scissione, il che 
non è d'accordo colla coesistenza d'un loro stato degenerativo; 
3"* sono identici ai globuli di cui è solo composto il sangue 
nei primi periodi embrionali ; 4* nei vertebrati inferiori essi 
si trovano aqche nel sangue circolante, dove vi sono tutti gli 
stadii di passaggio da essi ai veri globuli adulti. 

Dal sin qui detto appare come la scissione indiretta è, sino 
ad ora, runico modo ben accertato con cui si moltiplicano i 
globuli rossi, mentre tutti gli altri messi innanzi dagli autori 
non sono che ipotesi, a cui non si dovrebbe ricorrere se non 
quando apparisse insufficiente il prodotto della scissione di- 
retta a compensare le perdite che il sangue continuamente 
subisce. Ma mentre da una parte non v'ha mezzo veruno, per 
ora, per valutare la portata di queste perdite, dall'altra l'im- 
portanza che spetta a questo processo ci è dimostrata dai 
seguenti fatti: l"* Il gran numero in cui nello stato perfetta- 
mente fisiologico si trovano le forme cariocinetiche ; 2" La 
grande rapidità con cui la scissione indiretta si compie, per 
cui l'organo può produrre in un dato tempo un numero anche 
considerevole di globuli, ad onta che vi siano relativamente 
scarse le forme cariocinetiche al momento dell'esame; S"" Il 
costante variare del numero delle forme cariocinetiche a se- 
conda del bisogno più o meno grande che l'organismo ha di 
globuli rossi, per cui esse scompaiono ad esempio col digiuno, 
e crescono smisuratamente in seguito all'emorragia. 

Un fatto importantissimo poi per la questione che ci occupa 
si è che in nessuno stadio della vita a cominciare dai primi 
periodi della vita embrionale mancano le forme cariocine- 
tiche dei globuli rossi^ per cui non v'ha momento in cui noi 
dobbiamo spiegare la loro moltiplicazione con altro processo, 
solo variando il focolaio in cui la cariocinesi si compie. 

Negli embrioni dei mammiferi, come dimostrarono Foà e 

ArchMo per It Scitnze Mediche^ VII. 24 
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Salvie li, man mano che diventano più rari nel sangue cir- 
colante le cellule rosse nucleate e le loro forme di scissionet 
esse si van facendo più numerose nel fegato, poi scarseggiano 
qui e si trovan più copiose nella milza, sinché alla fine 
della gravidanza, diventano rare nella milza e si fan più 
numerose nel midollo delle ossa, dove l'attività del processo 
dura tutta la vita, occorrendo circostanze speciali 'perchè , 
come dimostrammo io e Salvioli (1), si ridesti l'attività ema- 
topoetica della milza, lo poi volli estendere le ricerche ad 
animali d'altre classi e scelsi la rana, il tritone ed il pollo. 
Per la rana mi giovai di uova di Rana Àgilis che feci svi- 
luppare in laboratorio nel mese di aprile a temperatura ordi- 
naria. Feci l'esame sempre in soluzione sodica 0,70 — 0,76 Vo> 
adoperando il sangue che usciva in seguito al taglio della 
coda del girino. In questo modo esaminai il sangue in tutti 
i periodi dello stato larvale. Ad òtto giorni i globuli rossi 
sono tutti cosi ripieni di granuli vitulini che non riesce vi- 
sibile il protoplasma emoglobinico ed il nucleo appare fra 
essi come uno spazio chiaro. Di mano in mano che si pro- 
gredisce col tempo a 10-11-14-17 giorni, i globuli vanno spo- 
gliandosi sempre più dei granuli vitulini che van facen- 
dosi sempre più piccoli e meno numerosi, il protoplasma 
emoglobinico diventa sempre più apparente, e dentro di esso 
si fa evidente il nucleo. In tutto questo tempo le forme di 
scissione sono sempre abbondanti, e molte volte ho potuto 
assistere coi miei propri occhi alla scissione del corpo cellu- 
lare che avviene in 10-15 minuti. A 17 giorni anzi il girino 
è provveduto di una coda cosi sviluppata che la si può sotto- 
porre al microscopio ed esaminare il sangue in essa circo- 
lante, nel quale si possono osservare già i globuli in scissione 
con quella forma di sacco strozzato equatorialmente che già 
venne descritto nel precedente lavoro a proposito deiranimale 
adulto. 



(I) Bizzozero e Salvioli {Moleschott^s Untersuchungen, Voi. XII, 
Heft. 5. 
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La scissione iDdiretta dei globuli nel sangue circolante 
della rana dura tutto il periodo larvale, e continua, benché 
in misura assai limitata, come osservò Peremschko, anche 
nelFaninale adulto. Io non ho potuto determinare in quale 
epoca questo processo si localizzi in un organo speciale, ma 
posso dire che ho potuto dalle mie osservazioni conclu- 
dere, che nella rana il processo si svolge in modo più sem- 
plice che non nei mammiferi, perchè di mano in mano 
che col progredire in un processo di scissione dei globuli 
rossi va facendosi meno intenso nel sangue circolante, il fe- 
gato e la milza rimangono inerti, e il primo e solo organo in 
cui si localizzi la funzione ematopoetica è il midollo delle ossa. 

Le indagini che ho potuto fare nel tritone e nella sala- 
mandra, mi dimostrarono anche in questi animali la conti- 
nuità del processo cariocinetico, poiché in larve relativamente 
mature, il sangue é ancora ricchissimo di forme di scissione, 
quando buon numero se ne trovano già nella milza, che sarà 
poi il focolaio di produzione globulare per tutta la vita. 

Nel pulcino il processo decorre più simile a quello dei mam- 
miferi, come potei vedere in uova, che tenni in incubazione 
in una stufa di W i s n e g g alla temperatura costante di 
37-^ C. 

Nelle prime cinque giornate, nel sangue circolante in mezzo 
ai globuli rossi adulti, che solo poco a poco vanno prendendo 
quella forma che conservano poi nello stato adulto, si osser- 
vano sempre numerose forme di scissione cariocinetiche in 
tutti gli stadìi del processo, forme che diventano sempre più 
evidenti quando al preparato fatto in cloruro sodico 0,75 7o si 
aggiunga con precauzione Tacido acetico, col qual modo di 
preparazione, nella forma à doppio astro si riesce persino a 
vedere i filamenti acromatici. 

Ma verso il 6<> giorno le forme di scissione nel sangue cir- 
colante vanno facendosi più rare, e vi scarseggiano affatto 
verso rS' ed il 9» giorno. Però non vi scompaiono del tutto 
così presto, tanto che io ve ne trovai ancora qualcuno nel 14^ 
giorno. 
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Di mano in mano che diminuisce il processo cariocinetioo 
nel sangue circolante questo va localizzandosi in altri organi. 
Nel fegato solo raramente trovai un numero di forme di 
scissione maggiore di quello che potessi attribuire al sangue 
in esso circolante, ma nella milza isolabile già in embrioni 
di 8-9 giorni, trovai in questo periodo di tempo e sin versa 
al le"* giorno le forme di scissione molto numerose anche 
quando mancavano od erano scarse nel sangue circolante^ 

Ma verso il 14* giorno la milza va sotto questo aspetta 
perdendo della sua importanza, le forme di scissioni vi si 
van facendo rare, mentre il midollo delle ossa di colore 
rosso carico, moUissimo, mostra nel suo parenchima nume- 
rosi leucociti, pochi globuli rossi adulti, e per contro nu* 
merosissimi tanto i globuli rossi giovani quanto le loro forme 
di scissione. Anzi, per la copia di queste essa ricorda il 
midollo degli uccelli adulti resi anemici con ripetuti salassi. 

Neirembrione di pollo dunque il processo cariocinetioo dei 
globuli rossi decorre prima nel sangue circolante, poi nella 
milza e quindi nel midollo delle ossa. L* unica differenza 
coi mammiferi sta nella partecipazione del fegato che nel- 
Tembrione del pollo trovai incostante, non potrei dire se 
perchè cosi sia realmente in natura, o perchè durando esso 
breve tempo, non sempre coi miei esami io abbia colpito il 
momento in cui esso era in atto. 

Dopo aver posto in sodo cosi la intensità e continuità 
del processo di scissione dei globuli rossi neiranimale adulto, 
io, lo ripeto, non posso né voglio esplicitamente escludere 
la possibilità che i globuli stessi, secondo le ipotesi sopra 
discusse, possano avere origine per altri processi. So abba- 
stanza come nelle scienze di osservazione sia impossibile la 
dimostrazione rigorosa di una negazione. Credo però che sia 
inutile di continuare a parlare di queste ipotesi, se prima 
coloro che le propugnano, non le abbian dimostrate neces- 
sarie, e le abbian sostenute con argomenti più convincenti 
di quelli posti in campo finora. 
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Immobilizzando una rana su di una tavoletta di sughero, 
con degli spilli, che attraversino le estremità delle zampe, 
come si pratica ordinariamente nei laboratori i, e lasciandola 
in questo stato per 24 ore circa, io ho avuto Toccasione di 
osservare una particolare modificazione sopravvenuta nell'or- 
:ganismo dell'animale, la rana, cioè, diventava ossalurica. 
Nella vescichetta urinaria, infatti, della rana cosi immobiliz- 
zata, ho trovato dei grumetti fioccosi, che, esaminati al micro- 
scopio, lasciavano apparire numerosi cristalli ettaedrici di 
ossalato di calcio. Le reazioni chimiche praticate su questi 
cristalli non lasciavano alcun dubbio sulla loro natura, e per 
•quanto abbia esplorato la vescica di rane normali, io non vi 
ho mai riscontrato simili cristalli. 

Questa esperienza, così facile a ripetersi e così costante nei 
fiuoi risultati, è l'esperienza fondamentale delle ricerche che 
io ho intrapreso suirossaluria. Ho trovato in seguito che acido 
ossalico si produceva egualmente nelle rane durante lo stato 
di una protratta immobilizzazione provocata da veleni diversi, 
in quello stadio della loro azione, quando di tutta Fattività 
deirorganismo più non si manifestano che i battiti del cuore 
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e la persistenza della circolazione sanguigna ; lo stesso av- 
veniva nelle rane, che con sintomi analoghi morivano nelle 
vasche di una malattia di infezione, lo stesso in quelle altre 
assiderate dal freddo, e in quelle alle quali si praticava il 
taglio del midollo allungato o la distruzione di tutto Tasse 
cerebro-spinale. 

Ho cercato di raggruppare tutte queste esperienze in una 
preposizione comprensiva, dicendo che Tacido ossalico sì for- 
mava nella rana, durante lo stato di una immobilizzazione 
che duri qualche giorno, nella quale proposizione rientrava 
pure Tossalato di calcio, che il Vulpian aveva riscontrato 
nella vescica di rane avvelenate con il curaro, la stricnina o 
la tebaina, e in quelle altre, alle quali era stato tagliato tras- 
versalmente il midollo spinale. 

Esportando i reni ad una rana, e quindi immobilizzandola 
sulla tavoletta di sughero, son riuscito a constatare la pre- 
senza deiracido ossalico nel sangue, e stabilire cosi, che l'a- 
cido ossalico, ritrovato nella vescica allo stato di ossalato di 
calcio, non si forma in essa per decomposizione dell'urina, 
ma vi proviene dal sangue. Che Tacido ossalico avesse po- 
tuto formarsi nella vescica, a spese dei materiali dell'urina, 
sotto rinfluenza delTepitelio vivente vescicale, o per opera di 
micodermi speciali era stato dichiarato discutibile in base al- 
l'analogia dei cristalli di ossalato di calcio, che si osservano 
nei micelii delle muffe, che si svolgono dalle preparazioni ana- 
tomiche, conservate nelTacido cromico (Vulpian). 

Riferendomi all'esperienza conosciutissima, che in una rana 
senza fegato cessa completamente ogni funzione formatrice 
del glucosio, ho potuto dimostrare immobilizzando delle rane, 
alle quali era stato estirpato il fegato, come l'acido ossalico 
possa prodursi nell'organismo, senza il concorso del glucosio, 
ed all'infuori di qualunque attività del fegato. 

E poiché le rane immobilizzate meccanicamente, alle quali 
si lasciava integro il midollo spinale, e quelle altre, invece, 
alle quali veniva distrutto tutto l'asse cerebro-spinale presen- 
tavano egualmente l'ossaluria, ne ho dedotto la probabilità 
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della formazione deiracido ossalico indipendeotemente dairin- 
fluenza dei centri nervosi. 

Finalmente ho osservato, che per quanto m'ingegnassi a 
produrre nella rana una diminuzione dei processi organici 
della respirazione, esportandone i polmoni, o facendole perire 
asfissiate in vasi pieni d'acqua, o tenendole in una atmosfera 
rarefatta, o lasciandole lentamente morire in un ambiente di 
aria confinata , non ho potuto mai ottenere la comparsa in 
vescica dei cristalli di ossalato di calcio, e che, d'altra parte, 
avevo potuto constatare questi cristalli nella vescica di rane 
immobilizzate in un ambiente di puro ossigeno, il sangue 
delle quali, alla fine dell'esperienza, era assai più rosso-ver- 
miglio di quello di una rana normale. 

Da queste esperienze sono venuto alla conclusione, che l'a- 
cido ossalico non si producesse in seguito ad una semplice 
riduzione dei processi della combustione organica, ma che 
piuttosto dovesse riconoscere l'origine da altre cause, e pro- 
babilmente dal rallentamento della circolazione sanguigna, 
che , per la dilatazione dei vasi alla superficie del corpo e 
per l'indebolimento dei battiti del cuore, si determina sempre 
nella immobilizzazione delle rane. 

Queste osservazioni sono state da me ordinate in una co* 
municazione fatta alla R. Accademia di Medicina di Torino 
nella seduta del 23 febbraio 1883 (1); v'aggiungo un'altra os- 
servazione. Tutte queste esperienze suppongono come dimo- 
strato, e dimostrano alla loro volta, cosa, nella quale oggidì 
non cade veramente dubbio alcuno, non essere cioè necessario 
che l'animale ingerisca dell'acido ossalico, sotto una forma 
qualunque, perchè questo si mostri nelle urine, ma che l'a- 
cido ossalico può ingenerarsi di sana pianta nell'economia 
animale. 

Pure se pesa ancora su qualcuno un'ombra del dubbio 
espresso dal Robin nel suo classico Trattato di Chimica ana- 



li] Giornale della R. Accad, di Medicina di ToHnOy fase. 3o, 1883. 
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tomica e fisiologica (1), che la genesi deiracido ossalico nel- 
rorganismo « non si può affermare in una maniera assoluta, 
perchè non si è ancora abbastanza sicuri della natura dei sali 

degli alimenti • osserverò, come delle rane sottomesse 

a parecchi mesi di inanizione, e che avevano lo stomaco e il 
canale intestinale perfettamente vuoto, assoggettate ai me- 
todi sperimentali descritti, presentarono anch'esse, benché 
con minore facilità, ossalato di calcio nelle urine (2). 

Questa esperienza dimostra pure, come Tacido ossalibo non 
può, almeno esclusivamente, venire considerato quale un pro- 
dotto della difettiva assimilazione degli alimenti^ e che abbia 
quindi la sua origine dal canale digerente. 

Ora, volendo continuare le ricerche sulla formazione del- 
Tacido ossalico, e per poterle rendere più facilmente applica- 
bili alla patologìa dell'uomo, mi sono messo a studiare Tos- 
saluria sperimentalmente nei cani. Oltre alla maggiore affinità 
di organizzazione a quella deiruomo, i cani presentavano il 
vantaggio grande sui conigli e su altri animali erbivori, di 
non contenere normalmente ossalato di calcio nelle urine, 
cosa che, benché abbastanza regolare, non ho mai tralasciato 
di verificare nei soggetti, che sottoponevo airesperimento. 

Neirintraprendere le esperienze sui cani, seguendo quel 
metodo fecondo nelle investigazioni sperimentali, di interro- 
gare la natura, senza essere già troppo preparati ad indovi- 
nare la risposta, ho voluto tentare il problema da un altro 
lato, mettendomi da un punto di vista opposto a quello, che 
sin qui m'era servito di guida. 

Ho cominciato per fare stancare i cani in una corsa pro- 
lungata per più ore; in seguito alla quale, esaminata l'urina, 



(1) Paris, 1853, Voi. 11, pag. 385. 

(2) Le prove positive non sono mai troppe; recentemente TEsbach 
{Bulletin General de Thérapeutique ^ 1883), dice di avere il massimo 
dubbio, che l'organismo possa produrre deiracido ossalico, limitandosi a 
conchiudere, che ogni qualvolta si osservi escrezione di acido ossalico, 
questa scompare, sotto l'influenza di una dieta lattea o di qualsivoglia 
altra alimentazione assolutamente priva di acido ossalico. 
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vi ho ritrovato delPossalato di calcio, non costantemente, è 
vero, ma con tale frequenza, da non potersi disconoscere il 
nesso intimo fra la fatica e Tossaluria. Per far correre i cani 
li introducevo dentro una ruota che si faceva girare intorno 
al suo asse per mezzo di una corda senza fine, che la faceva 
comunicare con un motore meccanico a gas ; il cane, per non 
lasciarsi trascinare dairapparecchio, era costretto a muovere 
continuamente gli arti, spingendosi in avanti : moltiplicando 
la periferia della ruota per il numero dei giri, che essa com- 
piva in un tempo dato, mi rendevo conto del numero dei chi- 
lometri, che si facevano percorrere all'animale nelle quattro o 
sei ore di lavoro. L'apparecchio che descrivo è stato ideato 
dal Prof. À. Mosso per le ricerche sulla fatica, che da qual- 
che anno si fanno nel laboratorio di Fisiologia di Torino. 

Per ricercare Tacido ossalico nelle urine del cane, ordina- 
riamente mi era sufliciente di aggiungere una piccola quan- 
tità di cloruro di calcio nelle urine, alcalinizzarle debolmente 
con ammoniaca, lasciarle riposare parecchie ore, raccogliere 
quindi il sedimento per decantazione ed aggiungere a questo 
deiracido acetico ; il nuovo deposito, che si veniva formando, 
era poi esaminato al microscopio; quando con questo mezzo, 
praticato su di una parte deirurina, non riuscivo a vedere i 
cristalli di ossalato di calcio, a volte a volte, adoperavo Tuno 
Taltro dei metodi che sono proposti nei libri di analisi delle 
urine. 

Constatato che in seguito ad un lungo lavoro muscolare 
insorge Tossaluria, ho ricercato se questo acido ossalico si 
forma durante il lavoro, nel periodo della contrazione dei 
muscoli, dopo di esso, nella prostrazione della stanchezza 
e nel rilasciamento muscolare. 

Scelta una robusta cagna, per mezzo di un'incisione prati- 
cata all'angolo inferiore della vulva ho messo allo scoperto il 
meato urinario, per essere sempre facile e pronta l'estrazione 
delle urine; praticavo cosi il cateterismo nella cagna, prima 
di metterla nell'apparecchio, immediatamente dopo il lavoro, 
e quindi parecchie ore appresso. Ora, in una lunga serie di 
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esperienze così istituite, non avendo mai ritrovato acido ossa- 
lico nelle urine raccolte immediatamente dopo la fatica, ma 
sempre in quelle ricavate parecchie ore dopo, talvolta anche 
alla dimane, mi sono convinto, che Tacido ossalico si produce 
appunto in quel periodo di stanchezza, in cui Tanimale per 
lunghe ore giace a terra, disteso a ciambella o prostrato sul 
fianco in uno abbandono quasi completo di forze. 

Questo risultato mi fece tornare per una via opposta al primo 
concetto, che Tacido ossalico, cioè, si formi anche nel cane 
in seguito all'inerzia dei muscoli, airimmobilizzazione dell'a- 
nimale. Sperimentando su questo indirizzo ho ritrovato ossa- 
lato di calcio nelle urine dei cani immersi in un profondo 
sopore per lunghe ore, sotto Tinfluenza del cloralio, dell'etere 
o del cloroformio. Anche nei cani curarizzati, mantenuti in 
vita mediante la respirazione artificiale, per 6 ore circa, ho 
constatato Tossalato di calcio nelle urine, e cosi pure nei 
cani, ai quali fu tagliato il midollo allungato, e si praticò per 
un tempo sufficientemente lungo la respirazione artificiale. 

Certamente i cambiamenti che succedono nell'organismo in 
seguito a questi processi sono numerosi, e corrispondentemente 
numerose sono le ipotesi, che possono emettersi per ispiegare 
l'insorgere dell'ossaluria ; sorvolando su quelle che sembrano 
meno probabili, un fatto importante, che merita di venir preso 
in considerazione, è questo, che in tutti i descritti stati nei 
quali avviene l'ossaluria evvi diminuzione nell "escrezione 
dell'acido carbonico. 

Lo Z u m t z ha stabilito che nel cane curarizzato, per quanto 
bene si intrattenga la respirazione artificiale, evvi una dimi- 
nuzione nell'esalazione dell'acido carbonico, che è in rapporto 
con l'azione paralizzante del curaro sui nervi motori, e con 
il rallentamento del ricambio materiale, che ne conseguita. 
Altrettanto possiamo ammettere che avvenga, per ragioni ana- 
loghe, nei cani, sotto l'iufluenza del cloralio o dell'etere. 

Nei cani, affaticati dopo una lunga corsa, è pure distinta- 
mente diminuita l'escrezione dell'acido carbonico, in confronto 
dei cani tenuti in riposo. Questo posso con tutta sicurezza af- 
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fermare, almeno per le quattro o cinque ore, che seguono im- 
mediatamente dopo la corsa, profittando delle ricerche che^ 
quest'anno stesso, sotto la direzione del Professore Mosso, 
sono state fatte , per mezzo del grande apparecchio del 
Pettenkofer, sulla respirazione. Anche nelle rane immobi- 
lizzate con i diversi processi descritti deve esservi una dimi- 
nuzione nella produzione dell'acido carbonico; sarebbe stato 
interessante, ma non Tho potuto fare, ricercare, se anche 
nelle rane immobilizzate in un ambiente di puro ossigeno, si 
osservi diminuita la escrezione deiracido carbonico, se, cioè, 
la presenza deirossigeno puro non valga ad attivare i processi 
di combustione abbastanza, da compensare il rallentamento 
che vi determina la immobilizzazione. 

Ma, se in una maniera generale possiamo da queste espe- 
rienze arguire, che la formazione deiracido ossalico è oollegata 
con una minore produzione di acido carbonico, ciò non può , 
intendersi nel senso, che evvi semplicemente un arresto nei 
processi di combustione respiratoria, ammettendo, che il car- 
bonio delle sostanze organiche debba, sotto Tinfluenza dell'os- 
sigeno, trasformarsi prima in acido ossalico, e questo poi in 
acido carbonico. Io ho già fatto notare, come sia erroneo 
considerare Tacido ossalico come un prodotto del sopraccarico 
di acido carbonico nel sangue, di un'asfissia, che renda men 
vivo il processo di ossidazione organica, osservando, che rane 
immobilizzate in un ambiente di puro ossigeno, il sangue 
delle quali era rosso vermiglio chiaro, ofi^rirono tuttavia os- 
salato di calcio nelle urine. 

Anche i cani curarizzati presentarono l'ossaluria, malgrado 
che la respirazioue artificiale fosse ampiamente praticata con 
una pompa, tenuta regolarmente in azione per mezzo di un 
motore meccanico. — L'indipendenza della formazione dell'a- 
cido ossalico dalla respirazione pulmonale sorge evidente da 
un'altra esperienza, dall'ossaluria, cioè, che sono riuscito a 
provocare nei cani in seguito al semplice taglio dei due nervi 
sciatici. Invero l'acido ossalico non può considerarsi come un 
corpo, che si produca e si ossidi continuamente nell'organismo^ 
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poiché esso, una volta ingeneratovi^ oppone molta resistenza 
alla combustione respiratoria: basta ricordare come piccole 
dosi di acido ossalico, introdotte neirorganismo di animali 
diversi, compaiano pur tuttavia nelle urine. 

Queiracido ossalico, che in tenue quantità può riscontrarsi 
normalmente nelle urine di alcuni animali ed anche deiruomo, 
non deve dunque essere considerato come un termine inter- 
medio della normale metamorfosi regressiva, che sfugge alla 
ossidazione respiratoria, ma piuttosto come una deviazione del 
processo nutritivo, compatibile pur tuttavia, entro certi limiti, 
con la sanità. 

La diminuzione di acido carbonico, che accompagna la com- 
parsa nelle urine dell'ossalato di calcio, ci dice semplicemente, 
che le circostanze, le quali danno nascimento nell'organismo 
all'acido ossalico, limitano il movimento nutritivo: esaminiamo 
ora quali possano essere queste circostanze. 

Importante a considerare è Tinfluenza del tessuto musco- 
lare, poiché in tutte le esperienze, con le quali ho determi- 
nato Tossaluria nelle rane o nei cani, evvi costantemente 
Inerzia dei muscoli. Questo semplice fatto darebbe già adito 
a spiegazioni diverse, che ci fanno comprendere, quanto 
siano complesse simili ricerche, e quante debbano essere le 
riserve nel pronunziarsi. Io non credo, che il tessuto mu- 
scolare spieghi un'influenza diretta nella formazione dell'a- 
cido ossalico, ammettendo, per esempio, che l'acido ossalico 
si formi normalmente in grembo ai muscoli, e ivi si ossidi 
nella contrazione del muscolo; e che, impedita questa con- 
trazione, passi inalterato nel sangue e quindi nelle urine. 

Una simile opinione riguarderebbe l'acido ossalico come un 
prodotto normale dell'organismo, ed ammetterebbe che nor- 
malmente se ne ossidino troppo grandi quantità ; più sopra 
ho dimostrato come sia poco probabile tutto questo. 

Possiamo più equamente ammettere che l'influenza dei 
muscoli sia indiretta ; impedita la contrazione muscolare , la 
pressione del sangue si abbassa, la circolazione si rallenta, 
onde ne segue un contatto prolungato fra il sangue e gli 
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elementi dei tessuti, che nou può essere senza conseguenze 
nei processi di nutrizione. É probabile che in queste circo- 
stanze le sostanze organiche siano anormalmente sdoppiate e 
incompletamente combuste, e che dieno così nascimento all'a- 
cido ossalico. 

Nelle rane immobilizzate, nei cani affaticati o sotto Tinfluenza 
del curaro o deiretere, ecc., noi abbiamo veramente queste 
modificazioni del circolo sanguigno. L'esperienza con la quale 
s'è determinata Tossaluria con il taglio dei nervi sciatici, ci 
insegnerebbe, come non sia necessario per la produzione del- 
l'acido ossalico, che le descritte alterazioni di circolazione av- 
vengano in tutto l'organismo, ma che possono essere limi- 
tate in singoli organi, o in date regioni, nel caso nostro, per 
esempio, al treno posteriore dell'animale. 

Questa esperienza può anche servire a rischiarare una que- 
stione molto oscura, il luogo, cioè, di formazione dell'acido 
ossalico, assegnandone la produzione più specialmente ai mu- 
scoli ; è vero però che finora non abbiamo alcuna ragione per 
non ammettere che la formazione dell'acido ossalico sia co- 
mune ad altri organi e forse a tutto l'organismo. 

Per quanto io riconosca essere cosa difllcile cogliere fra 
gli svariati mutamenti che inducono i processi sperimentali 
accennati, quell'unico, che è in relazione diretta con la pro- 
duzione dell'acido ossalico, e per quanto riconosca pericolosa 
la tendenza a generalizzare, pur tuttavia, volendo riassumere 
e interpretare i risultati sperimentali con una formula, che 
può riuscire utile per ulteriori indagini, io credo di potere 
concludere, che la formazione delVacido ossalico è collegata 
con una diminuzione neW escrezione delVacido carbonico^ e 
che ha origine dal rallentamento della circolazione^ che si 
determina in seguito all'inerzia dei muscoli. 



Senza pretendere che l'ossaluria constatata nell'uomo in se- 
guito a malattie diverse, riconosca sempre l'origine da fattori 
analoghi a quelli, che abbiamo preso in considerazione, tut- 
tavia, se con questo concetto noi passiamo in rivista i casi 
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patologici, nei quali è stata segnalata la presenza di acido 
ossalico nelle urine (malattie del cuore, degli organi respira- 
torii, del midollo spinale, delle ossa, ecc.), noi potremmo fa- 
cilmente rilevare dei disturbi di circolazione, generali o limi- 
tati, e coordinare insieme fatti, che dapprima sembravano 
diversissimi Tuno dall'altro. . 

La presenza deiracido ossalico nelle urine in seguito ad 
accessi di epilessia, può mettersi in assai naturale riscontro 
con Tossaluria, che io ho osservato nei cani dopo una violenta 
e prolungata fatica muscolare. 

Se nelle urine deiruomo è al mattino, che più facilmente 
può ritrovarsi dell'acido ossalico (Lehmann, Robin), questo 
deve essersi formato durante la immobilizzazione ed il rallen- 
tamento circolatorio determinati dal sonno. E continuando a 
tirar delle conseguenze a fil di logica, dovremmo chiederci 
se i lunghi e profondi sonni, dei quali godono i fanciulli, 
potrebbero aiutarci a spiegare la tendenza particolare, segna- 
lata dal Donne, che essi hanno a produrre calcoli di ossa- 
lato di calcio. Le modificazioni, alle quali normalmente può 
andare incontro il sistema circolatorio, ci spiegano, come la 
escrezione temporanea di piccole quantità di acido ossalico 
possa tuttavia essere compatibile con i limiti della sanità; 
laddove Tossaluria persistente deve essere considerata come 
una deviazione del processo nutritivo^ la quale^ più che 
una malattia a sé, costituisce un sintomo di malattie di- 
verse, È in questo senso che io ho adoperato la parola ossa- 
luria^ intendendo con essa esprimere solamente escrezione di 
acido ossalico per le urine, come con le parole glucosuria ed 
aWuminuria si indica Tescrezione di zucchero o di albumina, 
senza volere con questa espressione designare un concetto 
patologico definito di una malattia distinta. 



Si è molto sperimentato sulle sostanze diverse, le quali, 
introdotte neireconomia animale, determinerebbero una escre- 
zione di acido ossalico per 1 reni: a parte delle sostanze ali- 
mentari medicamentose, nelle quali si contiene Tacido os- 
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salico di già bello e formato, o allo stato libero, come nei 
ceci, combinato alle basi, come è il caso generale, il quale 
acido ossalico passa, almeno in buona parte, inalterato per 
l'organismo, e ritrovasi nelle urine allo stato di ossalato di 
calcio: a parte delle sostanze, che, come io ho dimostrato, 
producono Tossaluria per le modificazioni di circolazione e di 
nutrizione, alle quali danno origine, esistono dei corpi, i quali 
neirorganismo possono soggiacere ad una ossidazione incom- 
pleta, e trasformarsi facilmente in acido ossalico. 

Che l'acido urico sia uno di questi ultimi principii è un'opi- 
nione sostenuta dal Voehler e dal Frerichs (1), i quali 
ritrovarono, in seguito all'iniezione di una soluzione di urato 
di ammonìaca nelle vene di un cane, dell'ossalato di calcio 
nella sua urina, e similmente questo stesso deposito riscon- 
trarono nell'urina di un uomo, che aveva preso internamente 
parecchi grammi dello stesso urato. Il Fùrbringer trovò 
però queste esperienze incostanti ; quattro volte, in otto casi, 
grandi quantità di acido urico non ebbero alcuna influenza 
nell'escrezione dell'acido ossalico, tre volte si osservò, invece, 
on aumento; il Neubauer, poi, non potè confermare nel 
coniglio le osservazioni di Voehler e Frerichs. Per tutte 
le ragioni che più sopra ho esposte, ad ogni modo, da queste 
esperienze non si potrà conchiudere mai, che l'acido ossalico 
sia un prodotto normale della metamorfosi regressiva delle 
sostanze albuminoidi, e che s'ingeneri sempre nella ossida- 
zione che l'acido urico subisce per ridursi in urea. 

Il Salkowski (2) ritrovò dell'acido ossalico nel sangue di 
conigli avvelenati con acido fenico; il Tauber (3), in se- 
guito, ne ritrovava nell'urina di un cane, al quale aveva 
fatto ingerire parecchi ceutigrammi di acido fenico. 



(1) Journal f. praht, Chemie, T. LXIV, pag. 60. 

(2) a Ueber die Wirkung und das chemiache Yerhaltan dea Phenola 
in thieriachen organiamus « [PfUkger^s Archiv, V, a. 357). 

(3) a Beitrage zur Kenntniss tiber das Verhaltea dea PheDoU im 
thierischen Organismua » {Zeitsck, f, PhysioU Chem. von Eoppe- 
Seyler, Bd. 2). 
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Io Stesso ed il Dottor Di Ma t tei abbiamo osservato del- 
Tossalato di calcio neirurina, in seguito airamministrazioDe 
della fucsina, sia prescritta a dosi terapeutiche neiraomo, sia 
data in dosi rilevanti ai cani (1). 

Lo studio di queste sostanze le quali, introdotte nell'eco- 
nomia animale, possono trasformarsi in acido ossalico eviden- 
temente è complicato dall'azione, che queste sostanze eserci- 
tano sul sistema muscolare o circolatorio. 

Se il Yoehler e il Frerichs ritrovarono deirossalato di 
calcio nelle urine di un cane, in seguito ad iniezione di es- 
senza di mandorle amare priva di acido cianidrico, bisogna 
dimandarsi, prima di poter concludere ad una trasformazione 
diretta della sostanza in acido ossalico, quali disturbi abbia 
il cane, consecutivamente airiniezione, presentato. 

Così il Gorup-Besanez nel suo Trattato di Chimica fisio- 
logica (2), dice, ad esempio: t Si pretende di avere consta- 
tato deirossalato di calcio nel sangue di cani, airultimo pe- 
riodo del narcotismo alcoolico > . Ora questa può considerarsi 
ancora come una pretensione , qualora si voglia ammettere 
una trasformazione, per ossidazione incompleta, deiralcool in 
acido ossalico, svanisce però ogni dubbiezza, e la cosa diventa 
naturalissima, ove si rifletta, che appunto in queste durature 
risoluzioni paralitiche, determinate dal curaro, dal cloralio, 
dal cloroformio, dall'etere, ecc., abbiamo noi similmente con- 
statata una produzione di acido ossalico. 

Formazione dell'addo ossalico dalla bile. 

Qualche volta è stato ritrovato dell'ossalato di calcio nei 
canalicoli biliari e nella cistifellea; e non si conosce, fino al 
presente, dice il Gorup-Besanez (3), la causa della produ- 
zione dell'ossalato di calcio nella bile » . 



(1) « Salla traaformanone della fucsina neirorganismo animale > G. Oa- 
glio e E. Di Mattei. — Catania, 1882. 

(2) Traité de Chimie pkysiologique, T. I, pag. 435. 

(3) Traité de Chimie pkysiologique, T. I, pag. 438. 
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Neiroccuparmi io della fisiopatologia delFossaluria ho rac- 
colto anche sul proposito qualche osservazione, che esporrò^ 
con la speranza, che possa servire quale avviamento a schia- 
rire la questione, anziché con la pretensione di averla bella 
e risoluta. 

In tutti gli animali (rane, cani), nei quali io provocava 
Tossaluria, ho esaminato se la bile, e i suoi canali escretori 
contenessero deiracido ossalico, e non ho avuto che risul- 
tati costantemente negativi. Anche le rane immobilizzate, 
previa Testirpazione dei reni, nel sangue delle quali constatai 
la presenza di acido ossalico, non presentarono ossalato di 
calcio nella bile. 

Raccogliendo però la bile di animali diversi (bue, cane, co- 
niglio, ecc.), uccisi allo stato di piena salute, ed anche quella 
di cadaveri umani, e lasciandola in vasi esposti all'aria, dopo 
un periodo vario di giorni (8-20), ho ottenuto un sedimento, 
che, osservato al microscopio, si mostrò sempre più o meno 
ricco di cristalli di ossalato di calcio. 

Diluendo ripetutamente questo sedimento con acqua distil- 
lata, che scaldavo infino aireboUizione, lasciandolo ad ogni 
volta depositare, e quindi decantandolo, Tho potuto ottenere 
privo di bile, e mi son potuto assicurare che i cristalli, della 
forma caratteristica dell'ossalato di calcio, erano insolubili 
neiracido acetico. 

Questo ossalato di calcio preesisteva nella bile, e s^era len- 
tamente depositato al fondo del vaso, od era un prodotto della 
sua decomposizione? 

A prescindere di tutte le analisi chimiche e delle osserva- 
zioni microscopiche, che si sono fatte sulla bile normale, 
nelle quali non è mai stata segnalata presenza di tracce di 
acido ossalico, fatta astrazione delle ricerche da me istituite 
sulla bile fresca che adoperavo, ricerche che hanno avuto un 
risultato interamente negativo, io mi sono assicurato, che 
Tacido ossalico era un prodotto deiralterazione della bile pei 
mezzo di questa esperienza, che è dimostrativa. 

Ho riempito completamente di bile di bue una boccettina, 

Archivio per le Sciente Mediche, VII. 25 



398 Voi. VII. N. 26. - o. qaqlio 14 

che ho turato ermeticamente; dopo 15 giorni, la bile, cosi 
conservata fuori il contatto deirarìa, fece un deposito, che, 
raccolto per decantazione ed osservato al microscopio, si 
mostrò privo di cristalli di ossalato di calcio. Allora da una 
parte ho tenuto questo sedimento con un po' di bile in con- 
tatto dell'aria esterna, mentre d'altra parte continuavo a 
tenere la bile, che aveva fornito questo deposito al coperto 
dell'aria; dopo altri 15 giorni il primo sedimento era già 
ricchissimo di cristalli di ossalato di calcio, laddove la bile, 
mantenuta fuori la presenza dell'aria, aveva dato un nuovo 
deposito, privo di ossalato di calcio. E cosi ho raccolto suc- 
cessivamente infino a quattro sedimenti di bile, che si arric- 
chivano di cristalli, a mano a mano che si lasciavano esposti 
all'ambiente esterno, finché la bile madre stessa, lasciata in 
presenza dell'aria, forni un sedimento con abbondanti cristalli 
di ossalato di calcio. 

Questa esperienza dimostra due cose: 
l"" Che l'acido ossalico è un prodotto dell'alterazione della 
bile; 

2"" Che la presenza dell'aria è necessaria per la forma- 
zione di questo acido ossalico. 

Anche il muco , che esiste nella bile , favorisce immensa- 
mente la produzione dell'acido ossalico : precipitando il muco 
dalla bile per mezzo dell'alcool assoluto, filtrando, svaporando 
a bagno maria insino a secchezza per eliminare l'alcool, ri- 
prendendo con acqua distillata il residuo, ho ottenuto della 
bile priva di muco, che, esposta all'aria, solo qualche rara 
volta lasciò apparire pochi cristalli &i ossalato di calcio. 

Parecchie soluzioni di taurocolato o di glicocolato di sodio 
fatte nell'acqua distillata, alle quali si aggiunse un pò* di 
cloruro di calcio, e delle simili soluzioni in presenza dei sali 
calcarei dell'acqua comune, esposte all'aria, non depositarono 
cristalli di ossalato di calcio ; ne apparvero però alcuni, molti 
giorni dopo di avere aggiunto a queste soluzioni del muco 
estratto dalla bile o dalla saliva. 

Decolorata della bile di bue con il carbone animale e fil- 
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trata, svaporato il liquido, e disseccato perfettamente il resi- 
duo, rho trattato con alcool assoluto, che alla sua volta fu 
svaporato, per riprendere il residuo con acqua distillata, alla 
quale si aggiunse qualche sale di calcio; la soluzione dei sali 
biliari cosi ottenuta (un po' impura per la presenza delle so- 
stanze solubili neiralcool), lasciata all'aria per più di un mese, 
non depositò deirossalato calcareo; aggiungendo però a questa 
soluzione un po' di saliva mista umana, dopo pochi giorni 
apparvero i cristalli ricercati. 

Da queste esperienze mi pare che possa legittimarsi la con- 
clusione, che l'acido ossalico sia un prodotto dell'alterazione, 
di una specie di fermentazione, che l'aria e il muco provo- 
cano nella bile, e precisamente nei sali biliari, taurocolato 
e glicocolato sodico. 

Debbo aggiungere, che nella bile allo stato di avanzata 
putrefazione frequentemente non ho ritrovato dell'ossalató di 
calcio, e che questi cristalli talvolta apparivano, sbarazzando 
la bile, per mezzo della filtrazione, da una gran parte dei de- 
triti organici, che facevano abbondante sedimento. Spesso la 
bile, ricca di cristalli di ossalato di calcio, non emanava alcun 
cattivo odore di putrefazione. 

Il sedimento, ove si rinvenivano i cristalli di ossalato di 
calcio, era sempre ricco di svariate forme di schìzomiceti, 
come, vibrioni, alcuni dei quali agilissimi, monadi a movi- 
menti rapidi, piccole cellule disposte a coroncina, abbondanti 
micelii di muffa e spore; tutto questo mondo microscopico 
evidentemente era in rapporto con le alterazioni che la bile 
subiva» e non può quindi disconoscersi la loro influenza nella 
produzione dell'acido ossalico. 

La formazione dell'acido ossalico in queste circostanze è 
propria della bile ; io ho esaminato molti liquidi organici 
{urina, saliva, latte, sangue, ecc., ecc.), in diversi stadi! di 
putrefazione, e non ho mai riscontrato cristalli di ossalato di 
calcio; con questi risultati negativi, fondati solamente sulla 
osservazione microscopica, io non intendo però escludere, che 
dell'acido ossalico possa ingenerarsi nei processi della putre- 
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fazione ; ma la facilità con la quale appariscono i cristalli di 
ossalato di calcio nella bile, allo stato di incipiente altera- 
zione, è veramente caratteristica di questo liquido. 

Influenza del muco sulla cristallizzazione deWossalata 
di calcio, È noto, che se si aggiunge all'acqua, che contenga 
un sale calcareo in soluzione, delFossalato di ammoniaca, si 
precipita dell'ossalato di calcio, sempre allo stato amorfo; 
aggiungendo, invece, cautamente deirossalato di ammoniaca 
neirurina, si precipita deirossalato di calcio cristallizzato. Si 
spiegò questa differenza, riferendola al fosfato acido di soda, 
che è nell'urina; una soluzione, infatti, di fosfato acido di 
soda, alla quale si aggiunga un sale calcareo e deirossalato 
(lì ammoniaca, lascia depositare, neutralizzata che sia cauta- 
mente con liscivia di soda, deirossalato di calcio cristallizzata 
(Neubauer). 

Ck)lpito dalla facilità, con la quale nella bile Tossalato di 
calcio appariva sotto la forma tipica della cristallizzazione et- 
taedrica, ho versato, in un bicchiere a piede contenente della 
bile, una soluzione diluita di ossalato di ammoniaca, in modo 
da farla scivolare lungo le pareti del bicchiere, e lasciarla 
mescere lentamente alla bile ; dopo parecchie ore di riposo si 
depositarono al fondo del bicchiere numerosissimi e grossi 
cristalli ettaedrici di ossalato di calcio. Questo risultato non 
poteva spiegarsi per la lentezza, con la quale Tossalato di am- 
moniaca si mesceva ad un liquido denso come la bile, perchè 
dell'acqua contenente un sale calcareo, resa della stessa densità 
per mezzo di sostanze differenti (urea, zucchero, amido, ecc.),. 
non lasciava depositare nelle identiche circostanze un sol cri- 
stallo di ossalato di calcio. Nel ricercare la causa della cri- 
stallizzazione deirossalato di calcio nella bile io rimasi sor- 
preso dal risultato di una esperienze^; avendo, cioè, privato 
la bile dal muco, osservai, che Tossalato di ammoniaca non 
vi determinava più queirabbondante e facile cristallizzazione, 
lasciando solamente depositare pochi e piccolissimi cristalli, 
e talvolta nessuno. 
Ho preparato allora del muco, precipitandolo dalla bile di 
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bue con alcool, ho filtrato e lavato il muco ripetutamente 
<^on alcool allungato, ho ripreso la sostanza rimasta sul filtro 
con acqua distillata, alla quale aggiunsi poche gocce di acqua 
^i calce, ed ho scaldato infino airebollizione. Ho cosi otte- 
nuto una soluzione di mucina (contenente un po' di materie 
coloranti biliari) , nell'acqua di calce allungatissima. — Ag- 
giungendo a questa soluzione poche gocce di una soluzione 
-di ossalato di ammoniaca, ho visto precipitarsi numerosi cri- 
stalli ettaedrici di ossalato di calcio. 

La presenza del muco nei liquidi organici ha dunque una 
influenza sulla cristallizzazione dell'ossalato di calcio; già era 
stato osservato, che Tossalato di calcio, precipitandosi in am- 
massi cristalloidi dall'urina, s'univa ad una sostanza orga- 
nica, che trascinava con sé. 

Il Robin (1) fa osservare che, allorché si discioglie nel- 
l'acido nitrico un po' diluito un calcolo di ossalato di calcio, 
specialmente di quelli, che sono molto colorati in bruno ros- 
sastro, resta una trama formata da una sostanza organicaj 
la natura fibrinosa o aWuminoide della quale non è stata 
ancora determinata. 

Questa sostanza probabilmente non è che muco ; la mucina 
deve godere di un'affinità per l'ossalato di calcio, e ne favo- 
risce la cristallizzazione; io pure avevo già osservato nella 
vescica delle rane immobilizzate, che i cristalli di ossalato 
•di calcio erano cementati con una sostanza organica, e rac- 
comandavo a chi volesse ripetere i miei esperimenti, di ra^ 
^chiare leggermente la superficie interna della vescica^ 
asportandone cosi quei fiocchi mucosi^ ove alla materia 
organica è intimamente commisto Vossalato di calcio (2). 

L'ossalato di ammoniaca, aggiunto ad altri liquidi organici 
•che contengano del muco, come, p. es., alla saliva, vi de- 
termina egualmente una facile cristallizzazione dell'ossalato 
di calcio; non avviene lo stesso nei liquidi albuminoidi, come 



(1) L. e, Voi. 2», pag. 384. 

(2) Gaglio, l. e, pag. 5. 
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nel latte o nel sangue, nei quali è raro riscontrare, dietro 
aggriunta dell'ossalato di ammoniaca qualche piccolo cristallo 
ettaedrico di ossalato di calcio. 

Questa influenza del muco sulla cristallizzazione delPossa- 
lato di calcio, mi aveva fatto dubitare, se la bile privata dal 
muco ed esposta per più giorni all'aria non depositasse cri- 
stalli di ossalato di calcio, non già perchè questo corpo non 
si formava, ma perchè col muco mancavano le condizioni ne- 
cessarie alla sua cristallizzazione, al suo riconoscimento quindi 
per mezzo del microscopio. Ma, avendo raccolto e disciolto 
neiracido cloridrico qualcuno di questi sedimenti lasciati dalla 
bile priva di muco, ho tentato, ma inutilmente, diverse e fa- 
vorevoli condizioni, per la cristallizzazione deirossalato di 
calcio, sicché mi sono convinto, che il muco non solamente 
ha la proprietà di favorire la cristallizzazione deirossalato di 
calcio, ma gode anche quella di provocare nella bile la for- 
mazione di questo corpo per una specie di fermentazione che 
vi suscita; delle soluzioni di mucina, pur lasciate all'aria in 
presenza di sali calcarei, senza il concorso dei materiali bi- 
liari, non depositarono deirossalato di calcio. 

La proprietà che ha la bile di produrre, alterandosi, del- 
Tacido ossalico, a me sembra non senza interesse per la spie- 
gazione della presenza deirossalato di calcio, che qualche 
rara volta è stato riscontrato nella cistifellea o nei canalicoli 
biliari; può anche in linea di ipotesi discutersi, se anche 
neirintestino la bile possa subire simili fermentazioni, e dare 
origine all'acido ossalico che si osserva in certi disturbi di- 
gestivi. 

L'acido ossalico, così formatosi nell'intestino, potrebbe, o 
venire riassorbito ed essere eliminato per la secrezione dei 
reni, e ci spiegheremmo a questo modo la presenza deiros- 
salato di calcio nelle urine, segnalata dal Golding Bird^ 
dal Frik e da altri nelle affezioni del canale digerente, ov- 
vero potrebbe evacuarsi colle fecce allo stato di ossalato di 
calcio. Per quest'ultima possibilità faccio valere le osservazioni 
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del Dott. B. Orassi, Prof, di Zoologia neir Università di 
Catania, il quale ha trovato frequentemente molti cristalli di 
ossalato di calcio nelle fecce degli individui affetti da duode- 
nite ed ileite catarrale, per la presenza neirintestino del- 
Tanchilostoma ; egli mi ha comunicato queste sue osservazioni 
a voce, e ne fa cenno in un caso clinico pubblicato néìV Ar- 
chivio per le scienze mediche (1). 

A parte della possibilità della formazione dell'acido ossalico 
per alterazione della bile, io ho avuto cura di assodare un 
altro fatto, Teliminazione, cioè, per mezzo della bile, delPacido 
ossalico assorbito dal canale digerente ; in un coniglio, infatti, 
al quale per 15 giorni somministrai tutte le mattine, per la 
via della bocca, da gr. 0,50 a gr. 1 di acido ossalico in solu- 
zione acquosa, ho trovato la cistifellea piena di bile ricchis- 
sima di cristalli di ossalato di calcio, rilevabili per mezzo 
della semplice ispezione microscopica di una goccia di bile. 

Un altro fatto da me posto in evidenza è l'affinità che il 
muco ha per Tossalato di calcio; secondo le idee da me svolte, 
a me sembra, che non debba più riuscire strana la presenza 
deirossalato di calcio, rinvenuta ordinariamente in vicinanza 
delle membrane mucose, come nella cistifellea, nella mem- 
brana interna delPutero gestante, in una ciste del bulbo na- 
sale del cavallo (2) ecc.; il muco potrebbe attrarre e fissare 
in sé Tacido ossalico, che circola per il sangue, o quello for- 
matosi localmente. 

E poiché il muco, come ho dimostrato, favorisce la cristal- 
lizzazione deirossalato di calcio, sorge naturale Tidea, se 
nelle urine degli individui affetti da catarro vescicale o da 
spermatorrea, ove frequentemente é stato rinvenuto deirossa- 
lato di calcio, si abbia in realtà, non già una maggiore pro- 
duzione di questo corpo, ma una circostanza favorevole, per 
la presenza del muco, alla cristallizzazione deirossalato di 
calcio, e quindi al suo facile riconoscimento per mezzo del 



(1) Voi. III. N. 20, pag. 4. 

(2) Gorup Besanez, 1. e, T. I, pag. 435. 
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microscopio. Io debbo rigettare la poBsibi 
condiziODl l'acido ossalico si formi nella vce 
materiali dell'ariua, come è stato sostenuto, 
da molti autori (Vulpian, Owen Bees, 
partendo da punti diversi di vista diversi 
di certe di^reaze, che dod sì sapeva com< 
modo. Ricorderò del resto come le prove t 
questa opinione sono andate a vuoto, e fn 
di essa mi basti citare per tutti il Galloi 
batte felicemente. 

Io pure ho tentato di mettere l'urina in 
per vedere se ibi riusciva di produrre d 
sulle quali prove non mi distendo a lung 
tutte negative. 

Nella presente memoria io ho discusso e 
zìone dell'acido ossalico, l'uno nel sanguf 
tessuti, per insufficiente e anormale ossida; 
organiche, l'altro ammetterebbe una gene 
e quindi nei canalicoli biliari, nella cisti 
digerente. 

La prima parte di questa memoria è sta 
boratorìo di Fisiologia di Torino, la secon< 
di Chimica dell'Università di Catania, ove 
tunoali di quest'anno ho trovato cortese ( 
mio antico ed ottimo maestro Prof. D. Aq 

Catania, Dovembre 1883. 



(1) Qatitle Medicale, 1859. 
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Ricerche embrìologiclie sol rene dei manuniferi, per Emery C. (Me- 
morie della R. Accademia de* Lincei, con tav., 1883}. 

Emery, dopo aver riferito le varie opinioni degli autori sullo sviluppo 
del rene dei mammiferi, espone il risultato delle sue ricerche istituite 
specialmente su embrioni di capra, ma controliate sul coniglio, lo scojat- 
tolo e il gatto. Da esse risultò che nei mammiferi, come nei rettili 
(Braun) e negli uccelli (Sedgwick), e di conseguensa in tutti gli 
amnioti, i tubi contorti del rene definitivo hanno origine indipendente- 
mente d air uretere e dai canali collettori, vai quanto dire come quelli 
dei reni primitivi degli amnioti stessi, e dei reni degli anamnioti. Essi 
hanno origine da gruppi di cellule del blastema renale i quali, differen- 
sdandosì, formano ciascuno un intero tubulo orinifero, dalla capsula di 
Bowman fino allo sbocco nel tubo collettore. — È inoltre da notarsi 
che il blastema embrionario, dal quale originano i tubuli oriniferi, ò con- 
tinuo con quello del rene primitivo. — Da ciò deriva : 1* che il rene de- 
finitivo e il corpo di Wolff degli amnioti sono delle formazioni omodi- 
name; 2<* che il reno definitivo e il rene primitivo sono in modo generale 
omologhi ai reni degli anamnioti. B. 

Andamento e terminazione del nervo ottico nella retina dei Cocco- 
drilli (Champa Lucius], pel Dott. Alessandro Tafani (Dal Bollet- 
tino d* Oculistica^ anno V). 

Anche nella retina del Champa Lucius in seguito alfazione dell'acido 
osmico 0,30 ^/o per 4-5 ore, TA. potè facilmente vedere quella divisione 
di strati che aveva avuto occasione di fare altra volta in altri suoi studi 
vale a dire: 1^ Lo strato delle cellule epiteliali esterne pigmentali ; 2* Lo 
strato delle appendici esterne delle cellule visive, ossia dei coni e baston- 
celli, o membrana di Jacob; 3* La membrana limitante esterna o dello 
Schultze; A^ Lo strato dei grani esterni, ossia dei nuclei delle cellule 
visive; 5^ La membrana dell'Hannover, o strato intermedio, o plesso 
basale, o membrana finestrata del Kraus e; 6<* Lo strato dei grani in- 
terni o delle cosi dette cellule bipolarì ; 7^ Lo strato granuloso, moleco- 
lare o neurospongio ; S^ Lo strato delle cellule cerebrali; 9o Lo strato 
delle fibre del nervo ottico; IO*' Lo strato dei piedi delle fibre radiali; 
Ilo Lo strato del Paci ni, o membrana limitante interna ; 12^ Lo strato 
epiteliale interno. 

Ciò premesso, di questi vari strati, che ad eccezione del primo e del- 
l'ultimo, tutti presentano, chi più chi meno, delle variazioni a seconda 
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del luogo dove si esaminano, l'A. viene a parlare singolarmente, ferman- 
dosi di più sopra quelli costitnenti Tapparecchio catoptrodiottrico e sul 
plesso basale. — Lo strato delle cellule epiteliali esterne non presenta 
particolarità degne di menzione. — Nel 2° strato i bastoncelli hanno il 
predominio sopra i coni nella parte anteriore della retina; e viceversa, 
in vicinanza della fovea, i secondi hanno il predominio sui primi. I ba- 
stoncelli presentano distintissimi i due membri, Testemo e Tinterno. D 
membro esterno sta in rapporto con quello interno per mezzo di un de- 
licatissimo inviluppo, che dall'uno si porta sull'altro, avvolgendo, secondo 
quello che ha potuto vedere l'A., del membro interno solo quella parta 
che sta al di fuori della membrana dello Schultze. Nei membri interni 
'trovò un radimento dei cosi detti corpi ellissoidi deirHoffmann, o 
corpi accessori del Ranvier, nonché un ben delimitato corpo interca- 
lare; e nota a questo proposito la lieve disparità d'opinione fra lui e 
Heinemann, che fece i suoi studi sul Ck>ccodrillo messicano. Quanto ai 
coni, che insieme con Heine man n, l'A. distingue in semplici o doppi, 
pur essi presentano abbastanza netta la distinzione fra i due membri Te- 
sterno e ri n terno. Il corpo ellissoide od accessorio nei coni ò molto piti 
sviluppato che nei bastoncelli. 

Fin qui della parte dei bastoncelli e dei coni che sta al di fuori della mem- 
brana dello Schultze ; venendo ora a parlare della parte, che trovasi fra 
questa ed il plesso basale, TA. ci fa una minuta descrizione dei grani i 
quali si trovano tutti sopra un solo strato più grosso verso il fondo an- 
ziché verso le parti anteriori deirocchio, e presentano spiccato quel pro- 
lungamento protoplasmatico interno, rivolto alla membrana dell* Han- 
no ver, conosciuto anche sotto il nome di piede delle cellule visive; il 
qual prolungamento si vede terminare in uno speciale rigonfiamento di 
forma conica detto dai Tedeschi « Endkegel », cono terminale colla base 
rivolta ad uno speciale mazzettino nervoso (Klùmpchen di Ooglel) che 
le corrisponde e perviene dallo stato basale. E qui, prima di passare alla 
descrizione di questo 5*^ strato, l'A. accenna, nello strato dei grani 
esterni, airesistenza dimostrata da Emery e da altri, che esso però non 
potè constatare, delle cosi dette clave del Landolt; e nello stesso tempo 
alla presenza delle cosi dette cellule basali esterne^ che anche TA. ri- 
scontrò e che ritiene identiche a quelle interne. A queste cellule basali 
esterne però va pure riferito ciò che Tautore viene a dire delle cellule 
della membrana di Hannover. 

A questo punto r A. espone Topinione di Henle, di Krause, di Han- 
nover sopra lo strato basale ; accenna agli studi di Qolgi, Manfredi, 
Rampo Idi, fatti a questo proposito sulla retina del cavallo: riporta per 
esteso le conclusioni, cui venne il Dogiel relativamente a questo strato 
basale nelle sue indagini sulla retina dei Ganoidi. Infine l'A. venendo da 
esporre il i^esultato delle sue ricerche, dice come non ha potuto con nes- 
sun mezzo pori*e in evidenza nello strato basale delle cellule di natura 
connettiva ; gli sono sembrate tutte di natura nervosa. Per TA. lo strato 
basale non è che un composto di elementi fibrillari nervosi che varia- 
mente intrecciando formano un plesso dal quale si staccano dei piccoli 
mazzettini di fibrille destinati a terminare a contatto dei rigonfiamenti 
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conici terminali suaccennati del piede delle cellule visive. Gli elementi 
fibrillari nervosi, che compongono il suddetto plesso basale^ pi*ovengono, 
oltreccbò dalle cellule basali esterne, e dalle cellule situate nello spessore 
di esso plesso basale, anche dalle cellule dello strato dei grani interni e 
dalle fibre nervose che traversano obliquamente questo strato, uscendo 
dal neurospongio. E qui TA. dopo aver dette poche parole sullo strato 
dei grani interni, venendo a parlare dei successivi strati, strato moleco- 
lare, strato delle cellule cerebrali e strato delle fibre del nervo ottico, 
oonchiude col dii'e come la retina dei coccodrilli si pi*esti molto bene a 
dimostrare che le fibre del nervo ottico traversano lo strato molecolare e 
si portano per quello dei grani interni nel plesso basale fino a raggiun- 
gere sotto forma di mazzettini, come accennammo^ i rigonfiamenti conici 
tef^minali, più volte ricordati, del piede delle cellule visive. 

Da ultimo TA. viene a discorrere dell'apparecchio di sostegno, che 
nel Champa Lucius risulta dalle sole cellule del M Caller. Ciascun ele- 
mento di sostegno ha un piede abbastanza grande, una parte ristretta 
in corrispondenza del neui*ospongio, ed un*aUra slargata che sta in seno 
allo strato delle granulazioni interne. A quest'ultimo fa poi seguito un 
breve restringimento laddove la cellula traversa il plesso basale per re- 
carsi a formar poi delle escavazioni o loggette destinate ad accogliei*e 
le estremità interne delle cellule visive. .Una volta che gli elementi di 
sostegno hanno formata Torditura dello strato dei grani esterni, e la 
linea conosciuta sotto il nome di membrana dello Schultze, terminano 
con sottilissimi pelettini corti e situati fi^a i membri interni dei baston- 
celli dei coni. Q. Vassalb. 

Di una varietà del qnarto ventrìcolo, per il dott. Pilade Lachi 
(Dallo Sperimentale ~ settembre, 1883). 

Si trattava della radice posteriore del nervo acustico, che invece di 
essere costituita da 4 o 5 filamenti di sostanza bianca facenti rilievo 
sulla sostanza grigia del pavimento, si mostrava apparentemente sosti- 
tuita da due strie per lato, disposta nel modo seguente: nel lato destro 
il nervo acustico si immergeva nel pavimento del 4'' ventricolo espan- 
dendosi in un*area di sostanza grigia, dalla quale partivano due strie 
midollari rilevate, pili interna Tuna, piti esterna Taltra, le quali conti- 
nuandosi in alto e in basso, andavano a perdersi rispettivamente in alto 
nel peduncolo cerebellare superiore, nel medio, in basso verso i due 
quinti inferiori del solco mediano, e quasi al becco del calamus scripio- 
rius. Nel lato sinistro il nervo acustico dopo aver raggiunto il pavi- 
mento del A^ ventricolo dispariva ; ma a distanza di circa tre millimetri 
da esso si notavano ben evidenti due altre strie più interna Tuna, più 
esterna l'altra, simili per aspetto e per direzione a quelle notate di 
destra. 

E qui TA. dopo aver dato un*occhiafa a quanto si trova sui trattati a 
questo proposito, passando a dare l'interpretazione del caso in questione, 
crede nel caso attuale che manchino le barbe di penna del Pie e domini, 
e che le suddette strìe longitudinali non appartengano al nervo acustico,. 



1 



408 Voi. VII. — ARCHIVIO PER LE SCIENZE MEDICHE 

ma siano fibre nervose del midollo spinale dirette verso l'encefiBLlo, du- 
plice varietà singolare, se si vuole, ma spiegabile, come ci mostra l'À., 
con argomenti tolti dairEmbriogenia. G. Vassalb. 

Contribuzione allo studio della fisiopatologia della milza.. Rioerche 
del Praf. Pio Foà (Dallo Sperimentale^ settembre, 1S83). 

L*A. si riferisce alle due questioni sulla milza: rigenerabilità e funzione 
-ematopoietica della medesima ; che tratta nel suo lavoro in due parti 
distinte. 

Parte I* — L*A. accenna agli studi di Tizzoni e di Griffini salla 
prima questione, e riprendendo la questione alla sua origine, prima di 
ogni altra cosa si domanda: se una volta asportata la milza ad un cane, 
abbia luogo realmente una neoproduzione di noduli splenici suiromento 
dello stesso. Per rispondere a questa domanda operò di splenectomia 10 
cani, facendo un taglio sulla linea mediana in modo da poter osservare 
lo stato dell' epiploon durante V operazione anche senza estrarlo: uccisi 
gli animali dopo un minimo di 45 fino ad un massimo di 60 giorni, 
ebbe costantemente risultati negativi, constatò, cioè sempre che ogni 
qualvolta non apparvero suiromento dei noduli splenici durante la sple- 
nectomia, Tomento stesso si ritrovava privo affatto di noduli anche dopo 
trascorso il tempo suindicato daireseguita operazione. Quantunque poi 
Tomento di questi cani si mostrasse integro all'indagine microscopica, 
tuttavia per mettersi al sicuro dall'obbiezione del Tizzoni, che cioè 
esponendo all'aria Tomento possono prodursi nello stesso alterazioni, ben- 
ché minime, tali però da impedire la neoformazione di noduli splenici, 
TA. asportò a due altri cani per ferita cosi piccola, che appena poteva 
uscirne; deciso di continuare gli studi qualora avesse avuto resultato pò* 
sitivo, il che non ebbe. — Infine il Tizzoni diceche, avendo smilzato 
un cane che aveva dei noduli sull'omento, notò dopo un certo tempo un 
aumento in questi noduli di numero e di volume: neppure questo fatto 
TA. può confermare; un cane che aveva noduli nell'estremità libera del 
grande omento, non presentò nei medesimi modificazioni nò di numero, 
né di volume; un cane che aveva questi noduli nel ligamento gastro- 
splenico presentò nei medesimi un forte aumento di volume, evidente- 
mente dovuto alla variazione collaterale del circolo in vicinanza del pe- 
duncolo risultante dalTeseguita operazione. Pertanto TA. conchiude che 
la sua personale eperienza non lo autorizza ad ammettere la rigenera- 
zione della milza sotto nessuna forma, quando Tomento aderisce alla 
milza per una cicatrice o per un infarto splenico; oppure quando ade- 
risce in seguito ad un'asportazione cuneiforme del parenchima splenico; 
se ò vero, che in questi casi, come potè verificare anche TA., Tomento 
stesso nel punto di aderenza si carica ben spesso di noduli, ciò però non 
si deve ritenere un fatto necessario: i noduli splenici o splenoidi possono 
trovarsi sulle sierose addominali, e specie sul grande omento e sull'epi- 
ploon gastro-splenico, indipendentemente affatto da qualsiasi alterazione 
della milza grande o di qualsiasi altro organo ematopoietico. Per tal 
modo come cade il concetto genetico di una necessaria reciproca dipen- 
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deoza nella formazione dei nodali fra Tomento e la milza grande, cade 
anche il concetto fuzìonale, che a tale neoformazione si volle attribuire 
se par non si tratta di una funzione ignota che non sia rematopoiesi^ 
funzione conosciuta della milza, 

Parte 11^ — Dietro asportazione cuneiforme , quale aveva praticato 
Qriffini, oppure dietro asportazione di un terzo o di una metà con un 
colpo di forbici o col termocauterio, esaminando la milza dopo 10, 15, 30 
giorni, si vedeva un ritorno airematopoieai, ritorno del resto transitorio, 
e limitato al parenchima circostante ai bordi della ferita. Accertato 
questo fatto con ripetuti esperimenti, si accinse ad altre ricerche; allac- 
ciò cioè Tarteria splenica; e qui TA. con una figura ci pone sott'occhio 
la distribuzione delTarteria splenica, e il circolo collaterale, che si forma 
allacciando la medesima. — Esaminata la milza dopo due mesi dall' al- 
lacciatura, apparivano macroscopicamente i segni manifesti di una totale 
regressione dell'organo in seguito ad anemia, e microscopicamente i segni 
pure manifesti del ritorno alla funzione ematopoietica, ossia molti globuli 
rossi nucleati e molte grandi cellule con nucleo in gemmazione. E qui 
l'A. fa una minuta descrizione dello sviluppo di questi grandi elementi, 
molto curioso, peiHihò si distacca dalle altre forme ben note di prolifera- 
zione nucleare. 

Nell'esame delle minute dilacerazioni fu dato, benché di raro, scorgere 
dei grossi corpi strani, irregolarissimi, a protoplasma granuloso, raggrin- 
zato, a contorni frastagliati, con un nucleo, e talora con solo l'impronta 
di un nucleo oblungo, schiacciato: questi grossi corpi strani, che l'autore 
ricorda di aver visto anche negli organi ematopoietici di vari feti, non 
rappresenterebbero che l'involucro granuloso del corpo protopl asmatico 
dei primitivi grandi elementi con nucleo in gemmazione, dopo che questi 
hanno compiuta interamente la loro proliferazione : proliferazione dalla 
quale risulterebbero quegli ammassi^ che spesso si vedono, di cellule 
jaline, rotondeggianti, le qnali poi si moltiplicano per cariocinesi, come 
già fu notato specialmente fra noi da Bizzozero. Tanto nell'origine 
come nella scissione indiretta di queste cellule jaline figlie sarebbe d'ac- 
cordo anche Arnold di Eidelberga: solamente l'Arnold diceche man- 
cano studi che dimostrino, se le cellule figlie debbonsi considerare solo 
come giovani cellule midollari, o anche come stadi iniziali dei globuli 
rossi nucleati. L'autore invece, considerando che i suddetti ammassi ta- 
lora sono ammassi di cellule figlie tuttavia incolore, talora invece sono^ 
ammassi di celiale figlie leggermente colorate in giallognolo, oppure di 
vere cellule rosse nucleate; considerando pure che Bizzozero e Sai violi 
dietro forti salassi, hanno trovato anche nella milza delle cavie dei glo- 
buli rossi riuniti in ammassi; considerando per ultimo che tali ammassi 
di cellule figlie si trovano nella milza solo quando ò ritornata all' ema- 
topoesi, si crede autorizzato di poter affermare che siano appunto questa 
cellule figlie che caricandosi di emoglobina e moltiplicandosi per cario- 
cinesi diano origine ai globuli rossi nucleati. Ma ora siccome queste stesse 
cellule figlie derivano dai grandi elementi con nucleo in gemmazione, 
cosi crede di aver affermato il vero nel suo primo lavoro pubblicato con 
Salvi oli in questo Archivio, nel quale chiamava i suddetti grandi eie- 
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menti i veri ematoblasU dei mammiferi. E perchò talano non abbia a 
rifare, come ha fatto col titolo generico di Riesenjellen^ confusione di 
questi ematob tasti cogli osteoclasti di Robin e di KOlIìker, invita a 
fare gli studi, anzi che nel midollo delle ossa, nella milza, dove allo stato 
adulto si riscontrano solo quando quest'organo per una causa qualunque 
è ritornato all'ematopoiesi. E il ritorno airematopoiesi all'A. pare che ri- 
sponda, anziché al bisogno dell*intero organismo, al bisogno deirorgano 
stesso; in altre parole pai*e si debba definire un fenomeno di rigenera- 
sione. Infatti quando gli elementi della polpa splenica siano andati di- 
strutti per ferite o per cauterizzazioni^ o siansi riversati in abbondanza 
nel tori^ente circolatorio in seguito a perdite di sangue, o siano caduti 
in atrofia per occlusione dell'arteria splenica, incomincia il lavorio lento 
e progressivo della rigenerazione e così si ha dapprima, come in tutti ì 
tessuti che si rigenerano, un passaggio attraverso la fase embrionale, che 
è nella milza appunto Tematopoiesi. Applicando questa interpretazione al 
ritorno della milza all'ematopoiesi, vengono facilmente spiegati i seguenti 
fatti osservati dall' A. nelle asportazioni parziali della milza : cloò se il 
taglio fu netto senza complica/Jone, Tematopoiesi , che prima del taglio 
non appariva, segue al taglio leggera e transitoria ; se invece il taglio 
fu complicato da suppurazione, o se la cauterizzazione fu forte da distrug- 
gere molta polpa splenica, allora Tematopoiesi che sussegue, è piti viva 
« più duratura. Infine si capisce come neir occlusione dell' artetia sple- 
nica, l'ematopoiesi nella milza si manifesti non subito ma solo due mesi 
dopo, cioè quando incomincia il lavorio della rigenerazione, per essere gii 
elementi caduti atrofici in seguito ad anemia. Q. Yassalb. 

Oli Albominoidi della linfa e del sangue nel lavoro muBcolare. Ricer- 
che sperimentali dei dottori Giulio Fano e Dario Baldi (Dallo 
Sperimentale, fase, di luglio 1883). 

Oli autori per vedere se il lavoro muscolare possa modificare la com- 
posizione del sangue e della linfa, istituirono sul cane, valendosi del me- 
todo di Hammarsten (1) una serie di determinazioni quantitative degli 
albuminoidi, e dei residui secchi del sangue e della linfa dopo il riposo 
ed in seguito ad un violento sviluppo di energia muscolare^ che otten- 
nevano coU'elettri^zazione di alcuni nervi motori, ma specialmente colla 
stricnizzazione. Poterono pertanto riscontrare : 

I<> Nelle sostanze solide della linfa diminuzione, in quelle del siero 
aumento, e ciò quasi costantemente; 

2^ Negli albuminoidi della linfa o nessuna modificazione quantitativa 
o diminuzione; 

3^ Negli albuminoidi del sangue o nessuna modificazione quantita- 
tiva^ quasi sempre aumento; 



(1) Hammarsten, a Ueber das Paraglobulin » [Arch, f, gesam, Phy* 
siol. 1878, s. 447). 
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4* Sono le serine quelle che prevalentemente subiscono variazioni 
qaantitative. 

Un fatto, che mi par degno di menzione, fu che in un esperimento 
degli autori la linfa normale estratta prima della stricnizzazione dal 
dotto toracico non coagulò spontaneamente ; e tre giorni dopo coagulò 
solamente quando venne in parte diluita con acqua, in parte trattata 
con acido carbonico; invece la linfa estratta dopo tre ore di violento la- 
voro coagulò spontaneamente quasi subito: la prima linfa era poveris- 
sima, la seconda invece ricchissima di leucociti probabilmente spremuti 
fuori delle ghiandole linfatiche per le forti contrazioni muscolari ; en- 
trambe le linfe poi ei*ano prive di piastrine. G. V'assale. 

Esperimenti snll'asBorbìmeiito delle articolazioni pel Prof. Angelo 
Maffucci {Il Movimento Medico-Chirurgico , anno XI, fase. 6, 1883). 

Alia mente dell* A. si affacciarono queste tre domande : 
1^ Quali sono i punti che hanno maggiore potere assorbente nelle cavità 
articolari; 2* Se il tessuto cartilagineo ò nutrito dal liquido ainoviale; 
3^ se la nutrizione della cartilagine avviene per mezzo dei succhi che 
pervengono dal midollo delle ossa. Considerando l'A. che lo stato at- 
tuale della scienza non permetteva ancora di rispondere adeguatamente 
a questi quesiti, si decise di intraprendere una serie di esperienze sul 
cane: con gli aghi più fini di una siringa del Pravaz iniettò neirarti- 
colazione del ginocchio, fra le altre sostanze corpuscolari, dellMnchiostro 
di China, che fa quello che dette miglior risultato, sospeso in acqua e 
cloruro sodico (0,75} e leggermente fenizzato, o prìma fatto bollire : uccisi 
gli animali 3, 6, 12, 24, 48, 72, 96, 150 ore dopo l'iniezione, in risposta 
alla 1^ domanda trovò che, se tutta la superficie deirarticolazione, com- 
presa anche la superficie dei legamenti articolari, ò in generale assor- 
bente, vi sono però dei punti speciali, i villi della sinoviale nei fornici su- 
periori, inferiori, posteriori e perirotulei, i quali hanno un maggior potere 
di assorbimento ; il quale assorbimento, che ò più lento nella congestione 
venosa dei capillari della sinoviale, si farebbe non per stomi preesistenti 
fra le cellule endoteliali di rivestimento, si bene per allontanamento delle 
cellule endoteliali stesse, che ricoprono gli spazi connettivi dei villi o del 
resto della capsula: in risposta alla 2^ domanda potò riscontrare che il 
tessuto cartilagineo è direttamente nutrito dal liquido sinoviale, il quale, 
anche se contenente granuli, come nel caso dell* A., fa passaggio (e ciò a 
preferenza nel punto di inserzione della sinoviale colla cartilagine] nel 
tessuto cartilagineo, non già mettendosi in canalicoli preesistenti che 
taluno volle vedere nella cartilagine, sì bene attraversando la sostanza 
fondamentale dalla cartilagine stessa fino a depositarsi nelle cellule car- 
tilaginee. — Infine, per rispondere alla terza domanda, iniettò nella giu- 
gulare del cane parecchie sostanze, fra cui ferro-cianuro potassico, per 
far poscia la reazione del percloruro di ferro; ma ebbe sempre risultati 
negativi e potè constatare che dall' osso verso la cartilagine non vi è 
scambio di sostanze nò corpuscolari nò liquide. 6. Vassale. 
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Sulla distraàone e rigenerasione del parenchima déUe glaadole lin- 
fatiche per il Prof. Angelo Ma f facci {Il Movimento Medico-Chi- 
rurgico, anno XV, fase. 6, 1883). 

L*A. nelle sue ricerche sulla patologia del peritoneo colse ToccasioDe 
per estendere lo stadio alle fasi, attraverso cai passa ana ghiandola Ud- 
fatica che da an processo morhoso fa ritorno allo stato normsle. Le rae 
osservazioni si riferiscono alle ghiandole linfatiche prelombari, della 
curvatura dello stomaco, dell' ilo dei fegato e della milza, non che aito 
ghiandole retrosternali di 5 cani uccisi 15, 30, 45, dO, 75 giorni dopo 
l'iniezione praticata nel cavo peritoneale di sostanze virolenti. In seguito 
a queste sue indagini potè vedere distinti nel parenchima ghiandolaro 
questi tre periodi : lo periodo o periodo progressivo; ingrossamento dei 
follicoli e delle colonne midollari con dilatazione dei seni ; attiva proli- 
ferazione degli elementi endoteliali di rivestimento dello stroma ghian- 
dolare; 2* periodo, periodo regressivo, cioè di degenerazione grassa: si ha 
cosi nna grande massa necrotica, che poscia verr& riassorbita dai leu- 
cociti emigrati, venendosi per tal modo a spiegare la diminuzione, di 
volume, che si osserva in clinica, delle ghiandole linfatiche che ingorgate 
ritornano allo stato normale: 3^ periodo o periodo di neoformazione, gìA 
studiato dal Tizzoni sotto il punto di vista di ipertrofia, non già sotto 
il punto di vista di rigenerazione^ come era il caso dell'A. Questo terxo 
periodo osservato dalKA. si potrebbe dividere in parecchi momenti: a) di- 
latazione delle fessure linfatiche pericapsulari e trasformazione misso- 
matosa del tessuto della capsula e dello stroma ghiandolare: 6) neoplasia 
di tessuto embrionale, che si origina dagli endoteli residuali della capsula, 
del tessuto connettivo pericapsulare, delle trabecole delle colonne midollari 
e dei follicoli: e) trasformazione di questa neoplasia embrionale in tes- 
suto adenoide: la sostanza inteixsellare si trasforma in fibrille a costruire 
il reticolo, le cellule embrionali si trasformano parte in elementi endote- 
liali di rivestimento, parte in elementi linfoidi a costruire i follicoli e i 
cordoni midollari: d) formazione dei seni linfatici; i seni linfatici peri- 
ferici, solo dopo la trasformazione del tessuto embrionale in tessuto 
adenoide, sì vedono originare dalla dilatazione delle fessure linfatiche del 
connettivo pericapsulare; e Tendotelio di queste fessure riveste i seni e 
il reticolo degli stessi : i seni linfatici delle colonne midollari occupano 
il posto delle antiche colonne midollari distinitte, e le trabecole degli stessi 
sono fatte dalle propagini di connettivo, che partono dai cordoni midol- 
lari dove contribuiscono alla formazione del reticolo. G. Vassalk* 

Nota preTentiva sulla rigenerazioiie del parenchima della milza nei 
morbi infettivi. Esperienze pel Prof. Angelo Maffucci (/' Movi' 
mento Medico^Chirurgico, anno XV, fase. 6, 1883). 

L'A. riferisce alcuni fatti anatomici che servono di base ad una sua 
tesi ancora in corso di studi, di prossima pubblicazione: le milze in que- 
stione appartengono a 5 cani, nel c^i cavo peritoneale aveva iniettate 
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•ostanxe settiche sempre pei suoi studi sul peritoneo. Nella milxa dei due 
primi cani ammazzati, Tono 15 l'altro 90 giorni dopo roperazione, ri- 
scontrò: neoformazione di elementi nella polpa e nei folliooli; trasforma- 
zione del reticolo in fibrille grosse e granulose e dilatazione in generale 
di tutti gli spasi connettiyi dell' organo. Nefia milza del 3* cane ucciso 
45 gioi*ni dopo, gli elementi neoformati, grossi e rotondeggianti avevano 
preso un aspetto epitelioido e la sostanza delle fibriUe del reticolo ara 
scomparsa trasformandosi in granuli protoplasmatici: si aveva per tal 
modo ritorno alla vita embrionale; e di fatti si notava un gran numero 
di cellule con nucleo in gemmazione e di globuli rossi nucleati. Nella 
milza dei due ultimi cani uccisi l'uno dopo 60, Taltro dopo 76 giorni, si 
vedeva che il tessuto embrionale stava per ritornare (60 giorni) oppure 
era già ritornato (76 giorni) allo stato adulto ; cioè i suaccennati ele- 
menti giovani grossi e d'aspetto epitelioide si erano fatti più piccoli; si 
erano andati ricostituendo V antico reticolo, i vasi, le trabecole in una 
parola, tutto il tessuto linfoide normale adulto, dove erano scarsissimi i 
globuli rossi nucleati. Tutti questi fatti pertanto più che una rigenera- 
zione costituiscono una sostituzione di tessuto nuovo al vecchio , e si 
potrebbero compendiare in queste parole : passaggio della milza dallo 
stato adulto all'embrionale e ritorno successivo allo stato adulto, coUa 
variazione del prodotto funzionale relativa a questi due diversi stati del- 
Torgano. O. Vassau. 

Contributo allo studio delle localizzairioni e dei gliomi cerebrali, per 

Tamburini e Marchi. — Afasia, agrafia, emiparesi destra; glioma 
della 'corteccia nella zona motrice. 

Si tratta di una donna di anni 38 di cui gli A. espongono minutamente 
la;8toria clinica. I fenomeni che aveano richiamata l'attenzione degli A. 
dal giorno di ingresso nel Manicomio alla morte deH'ammalata, erano: 
afasia, agrafia ed emiparesi destra. La contemporaneità di questi ti*e 
fatti patologici portò gli A., dietro le debite deduzioni che lo stato attuale 
della scienza permettea loro di fare, a formulare la seguente diagnosi di 
sede, ossia lesione nella sostanza corticale de W emisfèro sinistro e pre- 
cisamente nella sona motrice in corrispondenza della circonvolusione 
frontale ascendente (specie nella sua parte media ed inferiore), della 
3* circonvolusione frontale, e probabilmente del piede della frontale 
media. Oltre i fatti patologici suaccennati per questa diagnosi di sede 
stavano il fatto di una cefalea localizzata nella parte sinistra, e il modo 
con cui Tafiezione era esordita, in forma cioè di accesso convulsivo, cui 
aveva tenuto dietro la paresi delle parti convulsionate. 

Quanto alla diagnosi della natura della lesione, i fenomeni d'indole ir- 
ritativa sul principio cui susseguirono fenomeni dandole distruttiva, por- 
tarono gli A. ad ammettere che il processo morboso fosse iniziato con 
uno stato infiammatorio della corteccia, accompagnato probabilmente da 
stravasi e susseguito da degenerazione e rammollimento delle parti lese. 
La diagnosi di sede della lesione veniva confermata esattamente air au- 
topsia, e lì per li parve fosse confermata pienamente airesame macro- 

Arehivio per U Sci9nz9 Mèdiche^ VII. » 
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Bcopioo anche U diagnosi della natura delia leaione. Se non che all'e- 
same mioroseopico rìvelaronsi Catti che era impossibile travedere, e che 
sono del massimo interesse. Tutta questa parte del lobo frontale sinistro, 
che si presentava in forma di un tessuto rammollito^ gelatinoso, era costi- 
tuita in massima parte di speciali elementi cellulari di varie forme. I 
caratteri offerti da questi elementi, il loro diventare, man mano che si 
scendeva dagli strati più superficiali ai profondi, sempre più somiglianti 
alle cellule normali della nevroglia, il loro aumento di numero e di vo- 
lume in prossimità dei vasi, il fatto che erano in maggiore quantità negli 
strati più periferici della corteccia cerebrale là dove normalmente trovansi 
più numerosi gli elementi connettivi, e che le cellule nervose si prosen"- 
tavano scarse (forse perchè allontanate le une dalle altre dall'abnorme 
sviluppo degli elementi neoformati) ma normali, hanno portato gli A. a 
ritenere che i suddetti elementi rappresentassero una neoproduMion^ di 
natura connettiva, un glioma cerebrale. E qui gli A. riferiscono i di- 
versi studi, le diverse opinioni, che furono e sono in vigore nella jK^ienza 
riguardo ai gliomi cerebrali ; e conchiudono col dire, che il loro caso, 
per quanto presenti, rispetto agli elementi, certe differenze dal caso de- 
scritto dal Golgi, pure viene a confermare pienamente le vedute del 
Golgi stesso, ed ò invece contrario all*accettasione, almeno oome legge 
generale, delle idee di Kleb s che dà al glioma cerebrale il nome di ne- 
vroglioma considerando in esso un*iperplasia di tatto il tessuto cerebrale, 
cioè tanto degli elementi della nevroglia, come degli elementi nevrosi 
propriamente detti. 

Ritornando da ultimo gli A. alla diagnosi previamente fatta della na- 
tura della lesione, avvertono come il reperto istologico, se a prima vista 
pare venga ad infirmare la suddetta diagnosi, pure ben coiisiderato riesce 
a chiara conferma del concetto patogenetico in complesso e ci mette in 
grado di spiegarci pienamente l'andamento della malattia ed i suoi fe- 
nomeni. 

Infatti un processo infiammatorio, dimostrato dai caratteri e dalla na- 
tura della neoproduzione rinvenuta, ci spiega i fenomeni di indole irri* 
tativa (convulsioni epilettiformi, cefalea, ecc.) con cui esordi Taffezione. 
Infine Timpedimento, che però non era completa abolizione delle funzioni 
inerenti alle circonvoluzioni lese, ci viene pure facilmente spiegato, se 
consideriamo che in queste circonvoluzioni gli A. trovarono ancora cel- 
lule nervose normali, ma scarse molto ed allontanate fra loro, compresse 
naturalmente dall'abnorme sviluppo degli elementi connettivi neoformati. 

G. Vasbalb. 

Endotelioma adiposo. Ricerche cliniche ed anatomiche su lo Xantelasma, 
per il dott. Carlo De Vincentiis (Dalla Rivista Clinica, 1883). 

L*A. avendo dovuto asportare in una giovane un caso di Xantelasma 
tuberoso diffuso alle palpebre, al gomito, alle mani e in altre parti del 
corpo, ba creduto bene di pubblicarne la storia clinica e i risultati mi- 
croscopici; in quanto che, confermando questi ancora una vòlta il tro- 
vato anatomico speciale dello Xantelasma, gli hanno dato la spinta a 
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determinare la natura vera del processo morboso che ha poi assicurata 
anche per lo studio di molteplici casi della forma piana^ da lui in pr^ 
cedenza osservati. — Pertanto, dopo aver esposta la storia clinica del 
-caso suddetto, l'A. passa ad esporre minutamente le alterazioni istolo- 
giche trovate ; fra cui le essenziali, che avevano loro sede nella parte 
media e profonda del corion , e talora nel connettivo sottocutaneo, con- 
sistevano in cumuli giallo- verdastri, limitati da robusti fasci connettivi , 
disposti a lobi per lo più al dintorno dei vasi, e resultanti di tante cel-« 
lule di grandezza e di aspetto varie, talmente piene di grasso solidifi- 
cato, sotto forma di bacilli o di granuli misti sovente a pigmento, che 
nulla al primo esame lasciavano scorgere della loro struttura ; la quale 
invece con vari metodi di colorazione, dietro chiusura successiva in bal- 
samo, mostravano chiara nella sua finezza, facendo vedere una fine 
membrana di involucro, un contenuto finissimamente granulare e per lo 
più un solo nucleo rotondeggiante. — - Indarno VA. ha cercato i microfiti 
•che Balzer (1) ha creduto di vedere sotto forma di spore e di bacilli 
resistenti a molti reagenti. 

Terminata Tesposizione della storia clinica e del reperto istologico del 
auddetto caso dì Xantelasma tuberoso, dopo aver accennato ad un caso 
di Xantelasma delle palpebre tolto ad un cadavere, dove ebbe un reperto 
istologico molto simile al precedente per sede e per struttura, l'A. viene 
« fare qualche considerazione sulle forme varie di questa malattia e sulla 
natura ìntima del processo. 

Generalmente dai trattatisti si distingue una forma piana e una tu~ 
■aerosa ; queste due forme però non differiscono essenzialmente fra di loro 
e fra di esse esiste comunanza neirorigine, nello sviluppo, nella propa- 
gazione; bene spesso di più si ha contemporaneità delle due forme mor- 
bose nella stessa persona; ed ò possibile la trasformazione della forma 
piana nella morbosa. — Pertanto TA. ^on sa comprendere come il 
Wecker neghi la forma tuberosa alle palpebre, dicendo che tale malattia 
si ò scambiata col milium conftuens. Oltre il caso succitato della Lanza, 
in cui le chiazze palpebrali erano prominenti da 1 ^/^ mm., l'A. -ebbe a 
raccoglierne un altro caso molto spiccato in una vecchia. Quindi ritiene 
<!hQ Xantelasma ttéberoso nelle palpebre esista, ma raro : del qual fatto 
si rende ragione, ponendo mente alla sede istologica e al modo di svi- 
luppo dello Xantelasma ; e nello stesso tempo alle condizioni anatomiche 
apeciali delle palpebre stesse. — Ciò premesso sulle varie forme dello 
Xantelasma, TA,, considerando che tale malattia non ha ancora trovato 
il suo vero posto in Patologia, viene ad esporre la sua opinione « doversi 
lo Xantelasma ascrivero fra le neoplasmi >, basandosi sopra la biologia 
del morbo, sia per quello che ci insegna l'osservazione clinica, sia per 
quello che ci dimostrano le indagini microscopiche. Infatti se sono pro- 
prietà dei neoplasmi, non sono propfietà anche dello Xantelasma lo svi- 
luppo continuo e Tinvasione successiva dei tessuti vicini, non che la mol- 



(1) Revue de médecine, n. 4, 1882. « Parasitisme du Xantelasma et de 
l'ictòre grave »• 
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teplicità conUmporanea e suocessiva ouerrata in alcuni oasi e sotto ambo 
la forme spesso coesistenti in sTariate ragioni della ente, delle mucose, 
delle sierose e di alcuni organi? — Quanto alla struttura dello Xante- 
lasma, quella neoformanone fibrosa che Ghambard ammette come cant- 
teristica dello Xantelasma tuberoso, e che aveva fatto dare dal Virchow 
il nome di fibroma lipomatodes al Xantelasma in genere, non fu mai 
riscontrata dall'A. il quale p^ ritiene che sia un trovato accidentale e 
forse secondario, non già un trovato fondamentale e necessario come lo 
ò la esagerata moltiplicazione delle cellule endoteliali del connettivo, che 
era già stata trovata da molti a costituire da sola la forma piana, e 
che VA. riscontrò tanto nella forma piana come nella tuberosa. — 
Pertanto per proliferazione degli endoteli connettivi e per la snoceaaiva 
trasformazione loro nelle cellule xantelasmatiche descritte in principio^ 
originatisi i primi cumuli cellulari dello Xantelasma, questi vanno cre- 
scendo per compartecipazione degli elementi vicini- Inoltro lo Xantelasma 
si propaga e in modo principale per il connettivo perivasale sia dei pie*» 
coli vasi, sia delle grosse vene; per modo che in punti lontani ancora 
sani si trovano questi vasi infiltrati neUa loro avventizia da cellule di 
Xantelasma. — Per queste considerazioni principali ed altre secondarie, 
1*A. crede che lo Xantelasma invece che fra le iperplasie semplici e di na- 
tura infiammatoria, si abbia col nome di endotelioma adiposo a porre 
fra i processi neoplastici, ai quali lo collegano puro la speciale e co- 
stante uniformità di struttura sia dei focolai iniziali, sia di quelli molto 
progroditi, non che la stabilità del tessuto neoformato, la quale insieme 
allo sviluppo continuo ò Tesponente vero di una individualità propria,, 
quale si riscontra nei tumori. G. Vassale. 

Sulla causa del suono plessico del torace. Studio critico-sperimentale 
del Dott. R. Feletti {Rivista Clinica. Bologna, 1883). — (Riassunto 
deirautore). 

L^indagine della vera causa del suono, che si ottiene colla percussione 
del torace, fu oggetto degli studi dei più grandi maestri di Semiòtica. 
Notissime sono le tro teorie che attribuiscono tale suono o alla parete 
toracica (Williams), o all'aria contenuta nel petto (Skoda), o al tes- 
suto polmonare (Wintrich). Nessuna di esse però fino ad oggi ha pò* 
tuto provalere del tutto alle altro, come appare dalle discordanti opinioni 
degli scrittori più valenti. E questo fotte parmi che derivi da parocchie 
cagioni. Anzitutto una critica, fatta colla scorta dell'acustica fisica, di- 
mostra come le esperienze dei sostenitori di quelle teorie talvolta sono 
inesatte, tal'altra si prestano a diversa interpretazione, spesso ancora 
possono applicarsi malamente al caso perohò eseguite su corpi diversi 
dal torace per struttura fisica e quindi per acustiche proprietà. Inoltro 
i fautori di una teoria troppo spesso dimenticarono di mostrare erronee 
le altre, talché la soluzione del problema rimase incerta; e in seguito 
ognuno accettò la spiegazione che meglio rispondeva slle proprie idee 
teoriche. 

Volendo anch'io studiaro quest'argomento era ben naturale che ten- 
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ta«ai di schivare i difetti delle precedenti ricerche. Perciò senza predi- 
ligere aloana teoria, ho cercato prima di tutto di stabilire come si com* 
portano alia percossione le parti del torace che ad essa soggiacciono, 
indagandone la rispettiva sonorità plessica. E tutte le mie esperienze ha 
eseguite sui torace umano» usando i metodi rigorosi insegnati dalla 
fisica. 

Parete Toracica. Siccome Tesperimento mi dimostrò che percuotenda 
col solo martello sulle costole si trae un suono, mentre dagli spasi in- 
tercostali quasi non se ne ricava; cosi pensai di studiare le vibrazioni 
costali, il che ho fatto con un metodo grafico. E per tal modo potei co» 
noscere che le costole vibrano non solo in totalità, ma ancora dividen- 
dosi in segmenti, e che il loro potere vibratorio dipende dal grado di 
elasticità. Altre esperienze fatte con un metodo simile a quello di 
Chi ad ni mi provarono che le costole vibranti presentano nodi ttenstici 
disposti come sulle verghe fisse ai due estremi, onde mi parve che po- 
tessero considerarsi come tali. 

Le vibrazioni plessiche delle costole poi mostrano tale regolarità nel 
diminuire gradatamente di ampiezza e nel succedersi tra loro, da essei*e 
paragonabili a vibrazioni sonore. Ed è da notare che questa regolarità 
non la perdono anche quando sono unite alle pai*ti molli, ed in contatto 
cogli organi interni, benchò scemi notevolmente il loro numei*o totale, 
come ho potuto rilevai'e dai tracciati. Dai quali pur appare che la peiw 
cussione degli spazi intercostali induce nelle costole delle piccole vibra- 
zioni , alle quali essi devono , secondo me , il loro debolissimo suono 
plessico. I 

Aria contenuta nel petto. Prima di tutto ho esaminato se essa possa 
dare un suono plessico indipendentemente dal tessuto polmonare e dalla 
parete toracica. Perciò in un cadavere con pneumotorace (secondario a 
caverna tubercolare) ho separato da una costola una piccola porzione, 
che isolata anche dai muscoli intercostali ho lasciata soltanto aderente 
alla pleura sottoposta risparmiata dal taglio. Percuotendo allora su quel 
pezzetta di costola non si otteneva suono, mentre lo si aveva quando la 
costola era intatta. Il che prova che il suono plessico dell* aria non ò 
primario ma bensì dipendente dalle vibrazioni della parete toracica. E 
propriamente della costola, giacchò percuotendo sugli spazi intercostali^ 
anche in questo caso non si traeva suono. E inoltre la percussione su 
costole di diversa lunghezza mi diede snono differente in rapporto colla 
lunghezza della costola. Infine tagliando la cartilagine costale vicino allo 
sterno il suono plessico diventava più basso, che non quando la costola 
era fissa alle due estremità. 

Da queste esperienze poi parmi che si possa stabilire la sonorità dello 
vibrazioni costali, poichò il suono ottenuto e dovuto primariamente ad 
esse era timpanico cioè simile a suono' musicale. 

Tessuto polmonare, A mio avviso una semplicissima esperienza dimo- 
stra che il tessuto polmonare non dà un suono plessico primario, giacché 
la percussione immediata di un polmone estratto dal petto non ricava 
suono, mentre usando il plessimetro si ha un suono timpanico. Il che 
dimo8ti*a che le vibrazioni sonore primarie sono dovute al plessimetro^ 
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il quale varamante ribra coma ho visto col metoi 
conferma il fatto che in questa esperienia l'alte 
aecondo la grandezza del pteiaimetro. 

Ci6. posto, ò ben oaturale peusare che io il polo 
dliioni più faTorsToli per dare un saono (aecondc 
dà, a maggior ragione non lo dia qaando trovali 
condiiiooi BOno alterate, E questo ma lo confermi 
anche In questo caso la percasaiona immediata d 
non dà aaono, mentre quella sulie costola prodi 
non è più timpauico come quando mancava il poi 

Questa alterazione del laono è dovuta al tesaut 
io credo che disturbi le regolari vibraTiooi dell'a. 
giacché ho potuto convincermi col metodo grafico 
atali aouo ben poco alterata dalla presenza del [ 
perché il tessuto polmonare A incapace di prodi 
difatti lo stesso fenomeno otlenni loitituendo al 

Conelviione. Dall'analisi dal modo con cui rii 
BÌone le varie parti del torace mi pare che ai pò 
«uono punico del torace i dato da vibrazioni 
toracica o mecilio delle coitole, e da vibraiiom 
tottan^a dell'aria sottottante. Il tesruto polmi 
dittvrbare la regolarità delle vibrazioni lonore 
dell'aria) togliendo al suotxo il carattere timpani 
ad un rumor*. 
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